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I. 

üeber die WBrmeregalatlon beim Murmelthler. 

Von 

Prof. Dr. H. Quincke 

in Kiel. 

(Hierzu Tafel I.) 

Während meiner klinischen Thätigkeit in Bern sachte ich mir 
winterschlafende Mnrmelthiere zu verschaffen; um die eigenthUmlichen 
Temperatnrverhältnisse dieser Thiere aus eigener Anschauung kennen 
zu lernen. Auch wenn man dieselben ans der Beschreibung kennt, 
ist es in der That ausserordentlich überraschend, binnen einiger Stun- 
den den Wechsel von 20 — 30 o C. sich vollziehen und damit ein 
scheinbar lebloses kaltes Thier lebhaft, schnell, fast wild werden zu 
sehen. Für den Pathologen bietet ein so eigenthümliches Verhalten 
der Körpertemperatur ganz besonderes Interesse; das Verhältniss 
zwischen Wänneproduction und Wärmeabgabe muss bei diesen Thie- 
ren in den Uebergangsperioden ganz erhebliche, sonst kaum vor- 
kommende Veränderungen erfahren; es war daher zu hoffen, durch 
eine Untersuchnng dieser Zustände unsere Kenntnisse über das In- 
einandergreifen der fbr die Wärmeregulation wichtigen Factoren zn 
erweitem. 

Leider hat die Schwierigkeit der Beschaffung der Thiere diese 
Untersuchung einigermassen abzurunden nicht erlaubt ; trotzdem theile 
ich dieselbe mit, da wir — aus dem gleichen Grande — überhaupt 
nur wenige Beobachtungen über den Winterschlaf haben , ich selbst 
aber kaum hoffen darf, Gelegenheit zur Fortftihrung der Arbeit zu 
erhalten. 

Den zuletzt und am ausführlichsten von Valentin <) gegebenen 
Schilderangen des Allgemeinverhaltens der Thiere im Winterschlaf 
habe ich kaum etwas hinzuzufügen. Von den Thieren, die mir im 
Herbst in Heu verpackt zugingen, waren manche während des Trans- 



1) Mole8chott*8 Untersuchungen zur Naturlehre des Menschen und der Thiere. 
1856 Bd.Iu.ff. 

A r eh i T fftr experimenteU« Pathologie n. Pharmftkologio. XV . Bd. 1 



2 L QunicKB 

partes im Winterschlaf verblieben, andere erwacht; auch von letz- 
teren schlief die Mehrzahl in geeigneter Umgebung bald wieder ein. 
Die äussere Temperatur muss für den Winterschlaf bekanntlich zwi- 
schen 4 und 12<^G. etwa^ im Durchschnitt bei l^C.^ liegen. Die 
Thiere wurden demgemäss in einem ktthlen frostfreien Baum, meist 
im Keller^ aufbewahrt in Eisten, die eine grosse Menge Heu ent- 
hielten; in letzterem pflegen die Thiere sich eine Art von Höhlung 
zurechtzumachen, die auch nach oben durch lockeres Heu bedeckt 
ist und so einen unvollkommenen abgeschlossenen Luftraum darstellt, 
dessen Temperatur, wie die eines Bettes, durch die Eigenwärme des 
Thieres etwas über der des Kellerranmes gehalten wird. Einer za- 
verlässigen Messung ist nur die letztere zu^Lnglich und pflegt die 
Temperatur des Thieres um 2 — 4<> ttber der des Kellerranmes za 
stehen. Die Differenz ist um so geringer, je länger dauernd und 
je tiefer der Winterschlaf ist, daher im Allgemeinen gerioger bei ab- 
solut niedrigen Temperaturen. 

Die Messung der Thiere geschah im After (etwa 5 Ctm. tief) 
und im Schlund, in den man von der Vorderzahnlttcke aus sehr be- 
quem und zwar je nach der Grösse des Thieres 6 — 8 Ctm. tief ein- 
dringen kann. Wie schon frühere Beobachter, besonders aber Valen- 
tin hervorgehoben, ist der Schlund gewöhnlich (wenn auch nicht 
ausnahmslos) wärmer als das Bectnm ; die Differenz ist im Allgemeinen 
am geringsten, wenn der Winterschlaf ein recht gleichmässiger ist, 
wenn das Thier sich möglichst im Temperatnrgleichgewicht mit seiner 
Umgebung befindet, eine Bedingung, die am häufigsten bei absolut 
niedriger Winterschlaftemperatur gegeben ist (aber nicht nothwendig 
damit gegeben sein muss). Dann kann die Differenz auf 0,1 bis 0,2 
selbst auf oder unter herabgehen; gewöhnlich beträgt sie 1 selbst 
2^ und steigt namentlich beim Erwachen der Thiere auf 12^ und 
mehr; beim Einschlafen scheint die Differenz nur wenig grösser als 
sonst zu sein. Bei den schlafenden Thieren mit so seltener Athem- 
bewegung zeigt das Schlundthermometer die Temperatur der bedach- 
harten Gewebe gewiss vollkommen zuverlässig an, beim wachen und 
erwachenden Thier muss eine Abkühlung durch den Respirations- 
strom stattfinden , scheint jedoch ^ nach dem Vergleich mit andern 
Messungsstellen — factisch nicht sehr erheblich zu sein. 

Da jede Temperaturmessung des winterschlafenden Murmelthieres 
einen sensiblen Beiz der betreffenden Eörperstelle mit sich bringt, 
auch mit einer gewissen passiven Bewegung nothwendig verbunden 
ist, und diese Eingriffe, wenn häufig wiederholt, den Winterschlaf 
stören, können länger fortdauernde Temperaturmessungen in demselben 
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nicht gemacht werden. Man gewinnt daher erst in längerer Zeit 
genügende Gelegenheit, das Verhalten der Thiere im Winterschlaf 
kennen zn lernen (and dies war auch der Grund, weshalb die ein- 
greifenderen, zum Theil operativen Versuche erst gegen die Frtthjahrs- 
zeit hin angestellt wurden). 

Ausser der niedrigen Körpertemperatur sind nun ftir den Win- 
terschlaf charakteristisch die eigenthttmliche zusammengerollte EOr- 
perstellung der Thiere, bei welcher die Nase dem Bauch genähert 
ist, und die Eörperaxe eine mehr als geschlossene Spirallinie dar- 
stellt, — bei welcher die Extremitäten an den Leib gezogen und die 
Augen geschlossen sind — , femer der Mangel resp. die Seltenheit 
sowie die Trägheit und Langsamkeit der spontanen Bewegungen, 
endlich die Geringfügigkeit der Reaction auf äussere Eindrücke. Die 
eigenthümliche EOrperstellung wird durch einen permanenten Muskel- 
tonus unterhalten, der um so stärker zu sein pflegt, je tiefer der 
Winterschlaf ist; auch wird diese Haltung, wenn passiv verändert, 
sofort wieder angenommen. Im Allgemeinen nimmt die » Tiefe des 
Schlafes ** (im gewöhnlichen Sinne gesprochen) allerdings mit dem 
Sinken der Körpertemperatur zu; häufigere Beobachtung lehrt aber, 
dass eine vollkommene Proportionalität doch nicht besteht, sondern 
die „ Tiefe des Schlafes " von der Temperatur bis zu gewissem Grade 
vunabhängig ist; denn oft sind Spontanbewegungen und Reaction bei 
25 <^ beispielsweise geringer als in einem anderen Falle bei niedrigerer 
Temperatur, bei 18^ z. B. Es schien mir, als ob beim Erwachen (und 
Warmwerden) Bewegung und Reaction schon bei niedrigerer Körper- 
temperatur auftreten, dass sie beim Einschlafen (und Kaltwerden) 
schon bei höherer Temperatur träge wurden, so dass also die A e n - 
derung der Körpertemperatur dem Kommen und Gehen 
der übrigen Schlafsymptome erst nachfolgt und nicht 
etwa dieselben bedingt. 

Die Gelegenheit Erwachen und Erwärmung die Thiere zu beob- 
achten bietet sich viel häufiger als die Gelegenheit zur Beobachtung 
des Einschlafens, da bekanntlich ausser etwas wärmerer Aussen- 
temperatur (15 <> G. und mehr) jeder sensible Reiz die Thiere mit 
Sicherheit erweckt, während das Einschlafen sich durch Ruhe und 
geeignete Aussentemperatur durchaus nicht immer und namentlich 
nicht sofort erreichen lässt. Auch während des Winterschlafes er- 
wachen und erwärmen sich die Murmelthiere bekanntlich in unregel- 
massigen Perioden alle paar Wochen vorübergehend, wobei sie häufig 
Koth oder Harn entleeren; vielleicht wirkt die Füllung der Blase 

oder des Mastdarms hier als innerer die Thiere erweckender Reiz. 

i* 
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Das WiedereinscUafen geschieht nach solchem spontanen Erwachen 
oder nach künstlicher St<)mng des Schlafes sehr verschieden schnell, 
bald sind die Thiere schon am folgenden Tage wieder schlafend and 
kalt, bald bleiben sie Wochen lang oder den ganzen Rest des Winters 
wach. Ein so verschiedenes Verhalten zeigten Mormelthiere , die 
nnter ganz gleichen äusseren Verhältnissen gehalten wurden, ja sogar 
solche, die ein und demselben Bau entnommen waren, so dass der 
Grund dieser Verschiedenheiten nur ein individueller sein kann. 
Auch dies zeigt, dass die äusseren Umstände, Ruhe und geeignete 
Temperatur zwar nothwendige Bedingungen für das Zustandekom- 
men des Winterschlafs sind, dass die eigentlichen Ursachen fttr den 
Eintritt aber andere (innere) sein mttssen. 

Hat man Gelegenheit das allmähUche Einschlafen mit dem Ther- 
mometer zu verfolgen, so sieht man eine Art von Prodromalstadium 
durch allmähliches Sinken der Temperatur auf 33, 32, 31 <> G., das 
sich durch mehrere Tage hinzieht, von vorttbeigehender Steigerung 
unterbrochen sein kann, und von dem aus dann erst in 24—48 Stan- 
den die starke Senkung auf 8 — 10 ^ C. stattfindet. Uebrigens zeigten 
nicht nur Murmelthiere , die im Frühjahr längere Zeit wach waren 
und bei denen vielleicht Inanition mitgewirkt haben konnte, sondern 
auch solche Thiere, die im November und December noch wach 
waren und etwas frassen, sehr häufig subnormale Temperaturen von 
34— 36^ G. Es scheint danach, als ob auch das anscheinend wache 
Murmelthier grössere Verschiedenheiten seiner Körpertemperatur bieten 
kann als andere Thiere, da Valentin Temperaturen bis zu 40 und 
41 <^ G. beobachtet zu haben angibt Zu solchen Messungen an 
normalen wachen Thieren ist viel seltener Gelegenheit, und ist die 
Messung selbst wegen der Wildheit der Thiere viel schwieriger als 
im Winterschlafe. Ich kann nur folgenden Fall anfuhren. 

L 

Ein gezähmtes IV2 Jahre altes Murmelthier, das an die Gefangen- 
schaft gewöhnt und vollkommen wach war, auch täglich gefüttert wurde, 
mass am 

19. November 1875 im After 37,0, im Schlund 37,4; 
im Laufe des Januar sank die Temperatur des Zimmers, in welchem 
der Käfig stand, öfter auf 8— lOO G.; von da ab wurde das Thler ru- 
higer, frass weniger von dem vorgesetzten Futter. 

18. Januar, Das Thier ist schlaftrunken. 

Temperatur im After: im Schlünde: 
20,5 20,2. 

1) a.a.O. Bd.n. S.238. 
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Der Käfig kommt in einen Raum von 7 — 8^ C. 

21. Jannar 13,9; t4,4. Das Thier ist tief schlaftrunken, hat seit 
gestern etwas getrunken, nichts gefressen; es liegt zusammengerollt^ 
dehnt und streckt sich beim Herausnehmen. 

22. Januar 15,6; 18,0, weniger schläfrig. 

23. Januar völlig ruhig. 

24. Januar völlig munter, frisst. 

29. Januar 34,4. Von da ab blieb das Thier munter, frass täglich. 
20. März 36,2; 36,3. 
5. Mai 37,7. 

Bei diesem Thier war also nur ein rudimentärer Winterschlaf 
von wenigen Tagen und mit einem Temperaturminimum nicht unter 
13,9 eingetreten. Bei längere Zeit gefangenen Mnrmelthieren (die 
nicht schon im Winterschlaf aus ihrem Bau ausgegraben wurden) 
soll das Ausbleiben des Winterschlafes (und Mangel der sommer- 
lichen Mästung des Körpers) das gewöhnliche sein ; bei meinem Thier, 
das auch im zahmen Zustande den Sommer auf der Alp verlebt und 
dabei sehr viel Fett angesetzt hatte, wäre diese Vorbedingung für 
den Winterschlaf also vorhanden gewesen. Auch bei ihm sind die 
Temperaturen des wachen Zustandes im Laufe des Winters auffal- 
lend niedrig. 

Bei diesem wie bei mehreren anderen Thieren machte ich auch 
den Versuch durch Chi oral den Winterschlaf einzuleiten, doch 
yergeblich ; die Thiere zeigten sich im Gegentheil sehr resistent gegen 
das Mittel, da die meisten auf subcutane Application von 1,0 — 1,3 
Chloral ihr Verhalten nicht merklich änderten , und nur ein jtlngeres 
kleineres Thier durch 0,9 fttr einige Stunden schlaff und schläfrig 
wurde (ohne Aenderung der Temperatur). — 

Die jetzt näher zu beschreibenden Versuche bezweckten den 
Gang der Erwärmung der Murmelthiere beim Erwachen unter ver- 
schiedenen Verhältnissen näher zu verfolgen. 

Versuch II (s. Tafel I). 

IIa) 17. März 1876 (in Bern). Das Thier bis dahin im Räume von 
5 ^ C. kommt um 11h. 20 m. in ein Zimmer von 15 <> C., liegt in einer 
umgekehrten oben offenen Glasglocke. 

Zeit *) After Schlund 

h — m 9,6^ 9,7 
— h 45 m 10,4^ 10,8 » 

1 h — m ii,4^ 11,6 
1 h 20 m 12,6^ 14,3 o 

1) Um die einzelnen Versuche besaer verglichen zu können, ist die Zeit 
des Versuchsbeginnee (hier der üeberführung in das warme Zimmer) =» gesetzt 
Qiid von hier aus die Zeit gerechnet. 
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Von h. 30 m. bis 1 h. 20 m. worden die (Hinter-) Fass- 
sohlen in Pansen faradisch gereizt, anfangs so, dass je einer 
der dttnnen Leitungsdrähte der secnndüren Rolle um einen Fnss ge- 
wickelt ist, zuletzt mit dem faradischen Pinsel. Nur bei ziemlich star- 
kem Faradisiren macht das Thier Abwehrbewegungen und Fluchtversuche, 
unterbrochenes Faradisiren wirkte stärker als anhaltendes. 

2 h. 40 m. 25,8, 28,5, Resp. 50, Puls 160. Das Thier ist wach, 
hat die Augen offen, versucht zu kriechen und zu beissen, reagirt auf 
faradische Reizung viel heftiger als vorher. 

4 h. 40 m. 34,6; — viel munterer; Messung im Schlund nicht mHg» 
lieh. Das Thier wird in den kalten Raum zurflckgebracht, ist schon 
nach wenig Stunden viel träger, am folgenden Tage tief schlafend. 

IIb) 20. Mars. Das Thier wird aus dem kalten Räume (5» C.) 
um 10 h. 30 m. in das Zimmer von etwa 14 ^ G. gebracht, liegt daselbst 
in der Glasglocke wie sub a), jedoch ohne faradisirt zu werden; wird 
nur zum Messen herausgenommen. 



Oh — m 


7,8 


8,0 


1 h 10 m 


9,3 


9,5 


2 h 10 m 


10,7 


11,1 


4 h 45 m 


12,2 


12,5 


6 h 15 m 


12ß 


12,9 



Das Thier wird in den kalten Raum zurückgebracht; es ist also 
mehrere Stunden lang kälter als die Umgebung geblieben. 

II c) Nachdem so das Verhalten des Thieres im massig warmen 
Zimmer mit und ohne Faradisirung der Sohlen festgestellt war, wurden 
in IIc) die Sohlen faradisirt, nachdem das Rückenmark in der Höhe 
des 4. Brustwirbels quer durchtrennt <) war. Zu dem Ende 
wurden in der Mittellinie des Rückens Haut und Muskeln gespalten, die 
Wirbelbogen mit der Knochenzange entfernt, und nach Eröffnung des 
Sacks der Dura mater das Mark durch Quetschung mit einer Pinoette 
quer durchtrennt. 

Gleichzeitig wurde ein anderes unversehrtes Murmelthier No. lU 
(ohne Faradisation der Fusssohlen !) beobachtet. Beide Tbiere wurden bei 
Beginn des Versuchs (21. März 1876, 10 h. Vorm. = Zeit o. d. Tabelle) 
aus dem Raum von 5^ G. in das Zimmer von 14<^ G. gebracht 

IIc) {Faradische Reizung bei III. (Spontanes Erwachen.) 
durchschnittenem Rückenmark) 

Zeit After Schlund Zeit After Schlund 

h — m 7,7 7,8 h — m 7,8 7,9 

RllckenmarkdurchtrennunginHöhe Das Thier liegt in einer umgekehr- 

des 4. Brustwirbels; das Thier liegt ten oben offenen Glasglocke, wird 

in einem flachen Korb auf Heu. nur zum Messen herausgenommen. 
— h 25 m 8,1 10,1 



1) Die hier gemachte genaue Angabe über den Ort der ROckenmarksyer- 
letzung stützt sich, wie in allen folgenden Versuchen, auf die Section; bei der 
Operation ist gewöhnlich nur die ungef&hre Ortsbestimmung möglich. 



Die Wärmeregolatioo beim Marmelthier. 



Im Lanf der nächstfolgenden Stunde 
wird mit Panaen die eine (Hinter-) 
Fnsagohle mit dem faradischen Pinsel 
gereizt, während der zweite Poldraht 
der secnndären Rolle um den ande- 
ren Hinterfnss gewickelt ist. Reflexe 
erfolgen nur ander hinteren Körper- 
hälfte. 



U h 45 m 


10,7 


12 fi 


1 h 5 m 


iU2 


13,7 


1 h 25 m 


11,8 


14,1 


3 h 5 m 


14,0 


23,4 



1 h — m 8,4 11,0 

2 h 20 m 12,2 13,7 
Das Thier ist tief schläfng, viel 

schläfriger, als No. II bei gleicher 
Temperatur war. 



Resp. 52, Puls 180. Die Angen noch 
gescl^ossen, in der vorderen Körper- 
hälfte öfter Zittern, aachwillkttrliche 
und Abwehrbewegnngen. 

3 h 30 m 13,4 28,4 
starke Abwehrbewegnngen. 

3 h 45 m 18,5 30,3 
Oehversüche mit den Vorderbeinen« 

4 h 30 m 17,0 25,3 
bewegt sich, wehrt sich beim An- 
fassen; wird in den kalten Raum 
zorttckgebracht, ist in 2 Tagen wie- 
der eingeschlafen. 
5 h 25 m 30,2 33,2 
Gehversuche mit Nachschleppen 
des Hinterkörpers. Das Thier wird 
in den Raum von b^C. zurückgebracht. 

22. März 10 h. 34J 35,1 

23. März 9 h. 35,1 35,7 
Das Thier läuft mit nachschlep- 
pendem Hfnterkörper, wird zu an- 
deren Beobachtungen benutzt, dann 
getödtet. 

Zu diesen Versuchen muss bemerkt werden, dass die Zimmer- 
temperatur nicht immer genau 14^0. betrug, sondern (unter dem 
Einfluss der Tageswärme und der Körperwärme des Experimentators) 
zwischen 13 und 15^0. schwanken konnte. 

Es lehren diese Versuche : 

dass ein winterschlafendes Murmelthier (Üb) (wohl unter dem 
Einfluss seines Pelzes und der theilweisen Isolation durch die Glas- 
glocke) seine Temperatur, obwohl sie sich der der Umgebung all- 
mählich nähert, doch t> Stunden lang unter letzterer behalten kann ; 

dass ein anderes Murmelthier (UI) unter ganz gleichen Verhält- 
nissen sich binnen 5 Stunden bis fast auf die Norm erwärmt; 



I bei 50 0. Umgebung. 



8 I. QOXNCKB 

dass das erste Marmelthier bei 14^ C. und Einwirkung intensiver 
sensibler Beize sieh erwärmt und erwacht (IIa und c); 

dass diese Erwärmung mit Hautreizung schneller stattfindet, wenn 
das Thier unversehrt, als wenn das Brustmark durchtrennt ist (vgl. 
IIa und II c); 

dass diese Brustmarkdurchschneidung die Erwärmung namentlich 
der hinteren Körperhälfte zu verlangsamen scheint (Uc). 

Um den complicirenden Einfluss, den die höhere Temperatur 
der Umgebung auf den Gang der Erwärmung haben muss, auszu- 
schliessen, wurden die folgenden Versuche IV und V in einem kälteren 
Baum vorgenommen, der freilich immer noch um einige Grad wärmer 
war als der Keller, in welchem die Thiere sich bis dahin befunden 
hatten, in welchem sie sich aber durch Eingraben in Heu auch ihre 
(jedenifalls etwas wärmere) Specialatmosphäre geschaffen hatten. 

Femer wurde versucht, die faradische Beizung der Fusssohle 
bei beiden Versuchsthieren nach Zeit und Intensität möglichst gleich- 
massig wirken zu lassen. Die Thermometer blieben die ersten Stun- 
den, so lange die Thiere sich ruhig verhielten, unverrückt in Schlund 
und After liegen. 

Versuch IV und V (s. Tafel I) 

werden in einem Kellerraume von möglichst constanter Temperatur (8,5 ^G.) 
ausgeführt; die durch den Aufenthalt der Experimentatoren nur vorüber- 
gehend um 0,5 — 1,5^ steigt. Beide Thiere befanden sich bis dahin in 
einem etwas kälteren l(anm (4 — 5^ C), werden am 12. April 1881 
(in Kiel) 1 1 h. 30 m. in den Baum von 8,5 ^ C. gebracht. 

Zeit After Schlund After Schlund 

h — m 6,1 6,3 S,i 6,2 

Es wird nun Inder früher beschrie- Das Thier bleibt intact, liegt wie 
benen Weise das Bttckenmark No. IV frei auf dem Tisch auf Heu. 
blossgelegt und inderHöhe des Beide Thiere liegen inWinterschlaf- 
III. Brustwirbels mit der Scheere Stellung auf der Seite, 
quer durchtrennt. OeringeBlu- 
tung. Etwas Watte in die Wunde. 
Haut genäht. 

h 30 m 7,0 8,0 6,9 

Es folgte nun bei jedem der Thiere periodische Faradisirung der 
einen Hintersohle ; um möglichste Gleichheit des Beizes zu erzielen, wnrde 
der Inductionsapparat von 2 Danieirschen Elementen getrieben, die Elek- 
troden der secundären Bolle waren 2 zugespitzte Drähte (in dem con- 
stanten Abstand von 3 Mm.), welche in die Epidermis der Fusssohle 
ganz oberflächlich eingestochen wurden. Die Faradisirung geschah ab- 
wechselnd in Perioden von 5 oder 10 Minuten, — bei beiden Thieren 
jedesmal genau gleich lange. Bollenabstand 5 Ctm., später 3 (nur vor- 
übergehend 0) Ctm. 
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Zeit After 


Schlund 




After 


Schlund 




1 h — m 7,4: 


8,7 


7 Resp. 


7,3 


— 


— Resp. 


2 h — m 8^ 


10,0 


8 , 


7,8 


• — 


7 n 


3 h — m 8,7 


10,8 


9 » 


8,3 




20 „ 


3 h 40 m dfi 


11,5 


7 , 


8,5 


16,7 


33 „ 


4 h — m 5,5 


12,4 - 





10,4 


24,9 





4 h 10 m 9,9 12,7 10 Resp. 



Das Thier bewegt die Yorderex- Das Thier bewegt schon seit Vs 
tremitäten etwas, wie um das Ther- Stunde ab und zu Kopf und Vorder- 
mometer zu entfernen. beine; jetzt zitternde Bewegungen 

der Vorderbeine, versucht auf das in 
den Schlund eingeführte Thermo- 
meter zu beissen; letzteres steigt con- 
tinuirlich unter dem Auge des Be- 
obachters. 

10,9 31,0 48 Resp. 
Keine Faradisirung mehr. 

(Die Afterthermometer liegen 5 Ctm. tief eingeführt; als sie vor- 
übergehend 1 1 Ctm. tief eingeführt werden, wobei die Kugel etwa bis in 
die Gegend des Leberhilus gelangt: 

10,2 
4 h 40 m 11,0 13,3 8 Resp. 

Von nun ab bis zur 6. Stunde wur- 
den periodisch Vorderpfoten und 
Schnauze mit dem Faradischen Pinsel 
gereizt, worauf massige Abwehrbe- 
wegungen erfolgen. 



26,0 ) 

13,3 33,0 54 Resp. 

Das Thier Öffnet die Augen, nimmt 
mit dem Vorderkörper Bauchlage an. 



5 Ctm. 12 Ctm. 
tief 



5 Ctm. 12 ctm. 
tief 



5 h 30 m 11,3 14,0 

Wird in einen Korb auf Heu gelegt 



5 
7 
9 

8 
6 

11 

10 

11 



23,2 31,2 33,8 54R. 192P. 
Aufden Boden gelegt, geht das Thier 
langsam ; wird wie vorher wieder auf 
Heu (in einen Korb) gelegt. 

h 50 m 11,8 12,2 15,0 

h 50 m 14,3 — 16,4 

h 50 m — 17,0 19,6 

13. April (2. Tag), Zimmer 9,0 
h V. 23,4 28,6 30,8 
h N. — 29,8 30,8 

14. April (3. Tag), 
h V. 31,0 31,5 31,8 No. V sehr lebhafl;, macht Beiss- 
h A. 30,7 31,4 31,8 versuche. 

15. April (4. Tag), Zimmer 9,3 
h V. 31,0 31,6 32,3 32 R. 34,0 35,0 36,4 

144 P. 



36,7 37,0 37,0 



No. rV etwas matter. Die Wunde 
ist verklebt , zeigt beim Oeffnen fri- 
sches Aussehen, keinen Oeruch. 



No. V weniger lebhaft. 
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16. April (5. Tag). 
Zeit After Schlund 

6 Ctm. 12 Ctm. 
tief 

12 h H. 32,8 33,8 34,0 

No. IV trinkt etwas Waaser ans No. V mhiger, kälter anznftlhlen. 
einem Schwämme. 

17. April (6. Tag), Zimmer 9;3. 

1 1 h 36 ß 36,0 37,2 No. V wird in den Raum von b^C. 
Lebhaft, trinkt mit Begierde Was- gebracht, schläft in den nächsten Ta- 

ser ans dem Schwämme. gen ein. 

18. April (7. Tag), Zimmer 9,6. 
6 h N. 12,3 12^5 13,0 

In Winterschlafstelltmg, Respira- 
tion, Abwehrbewegongen sehr lang- 
sam. 

19. April (S.Tag). 

11 h V. iOß 11,3 11,5 3Resp. 
2 h N. 10,3 10,9 11,2 
Wasser wird nicht geschlnckt. 

20. April (9. Tag), Zimmer 8,7. 

10,0 10j3 10,2 

21. April (10. Tag), Zimmer 7,8. 
9 h 9,0 9y3 9,4 

22. April (11. Tag), Zimmer 7,9. 
9 h 8,0 8,0 

DasThieristtodt, noch nicht starr. 

Bei der Section zeigt sich die Ope- 
rationswnnde verklebt, frei von Eiter. 
Gehirn wie Rückenmark frei von Me- 
ningitis; nur unterhalb der Wunde 
etwas Blutgerinnsel auf dem Rücken- 
mark. 

Diese Versncbe zeigen: 

dass ein Marmelthier sich aach in einer Umgebnng von 8 — 9 ^ C. 
anter intensiver Hautreizung in 5 Stunden bis fast zur Norm erwär- 
men kann; 

dass der Hinterkörper sich langsamer erwärmt, als der Vorder- 
körper; 

dass die Erwärmung bei gleicher Reizung der Fusssohlen lang- 
samer eintritt, wenn das Brustmark durchschnitten, als wenn das 
Thier unversehrt ist. — 

In den nun folgenden Versuchen wurde den Thieren das Hals- 
mark durchtrennt und dann die Fusssohlen faradisch gereizt. 
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Versuch VI 

3. Mai 1876 (in Bern). Erwachsenes Murmelthier, den ganzen Winter 
im Schlaf, nnr während einiger i^ürmerer Apriltage vorübergehend wach ; 
jetzt im tiefen Schlaf; kommt nm 11 h ins Zimmer. 

Zeit After Schlund Zimmer 
11 h — m 9,6 10,1 10,5 

Wie in Yersnch II wird mit Pincette das Rttckenm'ark dnrch- 
quetscht zwischen 5. nnd 6. Halswirbel; in diesem Augenblick 
Streckung der hinteren, Ruhe der vorderen Extremitäten; dann wieder 
Winterschlaf haltung ; das Thier liegt auf dem Tisch auf Heu. 
\l h 20 m 10,6 13,5 11,2 Das Thier wird in den nächsten Stun- 
den wiederholt an den Eüntersohlen mit dem elektrischen 
Pinsel gereizt, worauf schwache reflectorische Abwehrbewe- 
gungen mit den Hinterbeinen erfolgen, der Yorderkörper 
aber ruhig bleibt. 

11,2 



12 h 35 m ii,3 


14,0 


2 h 45 m 11^9 


14,4 


3 h 10 m 12,9 


14,6 


8 h — m 14,4 


16,8 


4. Mai (2. Tag). 


8 h — m 13,8 


14,8 


11 h — m 13,6 


14,5 


6 h Abds. 13,6 


14,7 



1 0,0 Das Thier liegt auf der rechten Seite wie 
9,8 bisher; noch ziemlich in Winter- 

1 1,0 Schlafstellung. 

5. Mai (3. Tag). 

10 h — m 12,2 13,0 8,0 Dasselbe Verhalten; die sehr langsame 

Athmnng wird auf faradische Beizung der Schnauze und Vor- 
derbeine lebhafter. Faradische Reizung der Hinterbeine und 
des Schwanzes, die von 11 — 12Vs Uhr öfter wiederholt wird, 
löst Beflexe allein im Hinterkörper aus, das Zimmer wurde 
von 10^2 Uhr ab etwas geheizt. 
12 h 30 m 13,4 13,8 14,0 
4 h 30 m 13^7 14,1 12,0 

6. Mai (4. Tag). 

8 h — m 11,8 12,1 10,0 Das Zimmer wird um 8 Uhr geheizt. 

9 h 50 m 12^5 12,6 13,0 Oefter wiederholte Faradisirung der 

Hinterfusssohlen ; reflectorisches Anziehen der Beine. 

11 h 40 m 13,1 13,2 12,0 Wiederholte Faradisirung der Schnauze; 

darauf reflectorische Bewegung des Kopfes und Athembewe- 
gungen; keine Reflexe bei Reizung der Vorderfnsssohlen. ^ 

12 h 20 m 13,2 13,3 

4 h — m 13,0 13,1 11,5 

8. Mai (6. Tag). 

11,3 11,4 Keine spontanen Athembewegungen, 

doch erfolgen noch schwache Reflexe bei Reizung der Hinter- 
fusssohlen und der Schnauze ; auch stellen sich nach Eröffnung 
der Bauchhöhle noch spontane Athembewegungen ein und sind 
noch Herzcontractionen (7 — 8 in 1 Min.) zu beobachten. 
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Ans dem Sectionsbefond erwähne ich speciell nur, dass sich im Magen 
und oberen Dünndarm etwa 20 Gtm. weit bräunlich blutiger Inhalt fand; 
die (auf dem Querschnitt sauer reagirende) Magenschleimhaut zeigt, 
besonders auf der Höhe der Falten, 10—15 bräunliche Blutergüsse 
in das Gewebe; dieselben haben 2—4 Mm. Durchmesser und lassen zum 
Theil beginnende ülceration erkennen. 

Versuch FI? (s. Tafel I). 

25. April 1881 (in Kiel). Das Thier war, einige kurze Unterbre- 
chungen im März und Anfang April abgerechnet, fortwährend im Winter- 
schlaf, zuletzt in einem Raum von 6,3 ^ C; kommt heute 12 Uhr in 
einen 8^0. warmen Raum. 

Zeit After Schlund Zimmer 

12 h — m 7,1 7,4 8 

12 h 30 m Rückenmarkstrennung in Höhe des IV. Halswirbels. Wäh- 
rend derselben nur geringe Bewegung in Schwanz und Ex- 
tremitäten. Gleich darauf verliert das Thier die bis dahin, 
trotz Operation und Abwehrbewegungen, noch festgehaltene 
Winterschlafstellung und liegt schlaff auf dem Rücken, nur 
mit dem Kopf einige Bewegungen machend. Die Athmung 
fehlt anfangs, der Mund wird mehrmals krampfhaft geöffiiet, 
deshalb rhythmische Compression des Thorax; nach 10 bis 
15 Minuten stellt sich die (rein abdominale) Athmung her. 
12 h 40 m 7,6 8,4 
1 h — m 1 — 2 Respirationen in der Minute. Der Kopf wird wie in 
Winterschlafstellung gegen di)Q Brust gebeugt gehalten, der 
Rumpf und die 4 Extremitäten sind schlaff, willkürlich nicht 
beweglich, doch treten auf Kneifen der Vorder- wie Hinter- 
fusssohlen Reflexbewegungen ein und zwar nicht nur in der 
betreffenden und der anderseitigen Extremität, sondern zu- 
weilen auch in dem anderen Extremitätengürtel. 
1 h 20 m 8,2 9,2 
Von 1 h 30 m bis 6 h wird die eine Hintersohle in ganz gleicher Weise 
wie in Versuch VIII faradisirt, je 5 resp. 10 Minuten mit 
ebenso langer Pause. Bei Beginn jeder Reizung abwech- 
selnde Beugung und Streckung der Extremität, die dann trotz 
Fortdauer des Reizes aufhört. 
8,6 9,2 

8^9 9,2 8,3 Die Reflexbewegung der Beine bei 

Faradisiren jetzt fehlend oder gering, tritt auf Kneifen der 
Fusssohle deutlicher ein. 

9.0 9,2 

9.1 9,3 
9fi 10,0 Das Thier bleibt über Nacht auf Heu in einem 

locker bedeckten Korbe liegen. 

26. April (2. Tag). 
9 h 30 m 9,3 11,6 7,7 4 Respirationen. 

3 h — m 9j8 11,8 7,7 Der Korb wird in einen Raum von 

14 C. gebracht. 



2 
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m 


3 
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30 
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45 


m 


5 
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15 


m 


7 


h 


40 


m 
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Zeit 


After Schlund 


Zmuner 


• 


4 h — m 


10,1 12,0 


14,0 




5 h 30 m 


11,2 13,0 


14,5 




7 h 30 m 


12,5 14,4 


14,6 




9 h 20 m 


13,3 1 5,0 


14,6 




10 h 20 m 


13,8 16,4 


15,4 




Das Thier steht liber Nacht in 


einem ungeheizten Zimmer von ziem- 


lieh constant 


10—110. 






27. Ap 


ril (3. Tag). 






8 h — m 


12 J 14,4 
mer gestellt 


10,7 


Wird um 9 Uhr in ein geheiztes Zim- 


11 h 45 m 


14,0 15,4 


17,5 


Bespirationen 5—6. 


2 h 30 m 


15,1 16,3 


16,8 




5 h — m 


16,2 17,2 


16,6 




9 h — m 


16,6 17,9 


15,6 


Das Thier steht Aber Nacht in dem- 



selben allmäblich erkaltenden Zimmer. 

28. April (4. Tag). 

7 h 20 m 15 J 17,4 13,8 Das Thier steht von 9 Uhr ab im 

EeUer bei 9 ». 
3 h — m 13,1 14,0 9,0 

29. April (5. Tag). 

8 h — m 9,8 10,6 

3 h — m 9,7 10,0 7,7 Von 3—5 Uhr Reizung der Schnauze 

mit Faradischem Pinsel je 5 Minuten mit ebenso langer Pause. 
Im Anfang der Reizung erfolgen abwehrende Bewegungen 
des Kopfes; auch die Athembewegungen steigen von 4 und 
5 danach vorübergehend auf 6 — 7 ; die Temperatur bleibt 
unverändert. 

4 h 10 m 9,7 10,1 

5 h 15 m 9J 10,2 
7 h 30 m 9,7 10,0 

30. April (6. Tag). 
2 h — m 8,7 8,8 

1. Mai. 8,6 8,6 8,0 Das Thier ist todt, starr. 

Die Section zeigt das Rückenmark in der Gegend der Durchtrennungs- 
stelle etwas erweicht; in der Umgebung etwas Blutung, keine Entzün- 
dung in der Pia. Die Wunde nicht ganz geruchlos. Im Magen keine 
Blutung in die Schleimhaut, nur einige Blutpunkte auf der Oberfläche. 

Diese Versuche zeigen, dass nach Dnrehschneidung des Rücken- 
marks zwischen IV. und VI. Halswirbel die Temperatur des winter- 
schlafenden Murmelthieres nur wenig steigt, auch wenn energische 
Reizung der Hinterfusssohlen unterhalten wird (im Gegensatz zur 
Bmstmarkdurchtrennung , Versuch IV); und selbst an der geringen 
beobachteten Temperatursteigemng um einige Grade ist die Ueber- 
fiihmng in den etwas höher temperirten Versnchsraum jedenfalls mit- 
betheiligt. 
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(Einen ParaHelyersnch mit Halsmarkdorchtrennnng und mög- 
lichst gleichartiger faradischer Beiztmg der Schnauze konnte ich ans 
Mangel an Versnchsthieren leider nicht machen; der Umstand , dass 
die Faradisimng der Schnanze im Versuch Vn ohne Einfloss auf die 
Temperatur bliebe lässt keine Schlussfolgerung zu, da das Thier 
am 5. Tage nach der Operation schon geschwächt war und bald 
darauf starb.) 

Ich schliesse hier meinen als Parallele zu Nr. VI angestellten 
Versuch an, bei welchem einem wachen Murmelthier das Halsmark 
durchschnitten wurde. 

Versuck VIII. 

Junges Murmelthier, kam im Herbst schlafend in meine Hände, er- 
wachte aber bald nach der Ankunft, blieb mit Ausnahme weniger Tage 
wach (trotz kaltem Zimmer von 5 — 8 % frass täglich. Die Temperatur 
im After schwankte zwischen 35,0 und 36,6. Dem Thier, das seit Mitte 
März im Zinmier von 12 — 15 ^ C. gehalten wurde, wird am 3. Mai 1876 
(in Bern) IOV2 ühr das Rückenmark zwischen lU. und IV. Halswirbel 
durchschnitten. 

Zeit After Schlund Zimmer 

h — m 35,1 34,6 10,5 . 

h 30 m Halsmark durchschnitten; dabei Zucken und Zittern in Schwanz 
und Hinterkörper. 

h 50 m 32,4 Alle 4 Extremitäten schlaff, ohne wiUkttrllche Be- 
wegung; reine Zwerchfellathmung. Von den Hinterbeinen 
und der Umgebung des Afters aus Reflexe in Unterextremi- 
täten und Schwanz. Das Thier liegt auf der Seite in einem 
Korb mit Papierschnitzeln. 

2 h 40 m 26,3 28,0 10,3 

5 h — m 23,6 24,0 

10 h — m 18,4 19,8 

4. Mai (2. Tag). 

8 h — m 13,5 15,0 10,0 Das Thier liegt mit geschlossenen 
Augen da; Respiration = 8, bei Reizung der Schnauze häu- 
figer; Kiefer nicht zu Offnen, Herztöne unhörbar. 

11 h — m 13,1 14,9 9,8 

6 h — m 13^ 14,4 11 

5. Mai (3. Tag). 

10 h — m llj2 11,9 10,0 Das Thier wird auf Papierschnitzeln 

liegend an das Fenster gelegt; die Temperatur der Umge- 
bung an einem daneben stehenden kleinen Glas mit Wasser 
gemessen: 

10 h — m 6,5 

12 h — m 9,3 10,0 6,0 
4 h — m 9J 10,2 8,3 
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6. Mai (4- Tag). 

Zeit After Schlund Zimmer 

8 h — m 6,8 7,4 6,5 Das Thier lag die Nacht Aber vor 

dem Fenster; Respiration 2 — 3. Es wird jetzt auf Leinwand 
gelagert in einen erwärmten Blechkasten gebracht, der in 
warmem Wasser steht Die Lnft in demselben 18 — 20 ^ warm. 

10 h — m 11,6 11,9 

11 h — m 14,2 14,4 

4 h — m 19,1 18,0 Das Thier bleibt in Decken eingewickelt in 
dem nnn nicht mehr erwärmten Blechkasten liegen. 

7. Mai (5. Tag). 

n h — m 15,1 15,7 12—13 

Am folgenden Tage ist das Thier todt 

Ans dem Sectionsbefnnd sind 15 — 20 rundliche flache Geschwflre 
der Magenschleimhaut von je 2 — 4 Mm. Durchmesser hervorzuheben. 

Hier aehen wir also die Temperatur eines wachen Murmelthieres 
nach Halsmarkdurchschneidnng ziemlich schnell absinken, mit ähn- 
licher Geschwindigkeit, wie dies nach dem gleichen Eingriff beim 
Kaninchen geschieht Während aber das Kaninchen, wie bekannti 
bei 20 — 2^^ C. unter Aufhören der Respiration stirbt, lebt das Mur- 
melthier trotz weiteren Sinkens der Temperatur noch mehrere Tage 
fort und verhält sich nun ganz ähnlich den im Winterschlaf operirten 
Thieren VI und VU; auch bei dieser durch die Operation bedingten 
Abktthlung sinkt die Temperatur des Afters schneller als die des 
Schlundes, so dass die Differenz (die in einem Versuch beim Kanin- 
chen 0,5 nicht überstieg) 1 — 1,5<* betrug. 

In den drei Versuchen VI, VII und VIII tritt nun ein Verhalten 
gegen die Umgebungstemperatur hervor, das wir als Poikilother- 
mie bezeichnen müssen; die Temperatur der Thiere zeigt sich als 
durchaus abhängig von ihrer Umgebungstemperatur, sie steigt und 
fällt mit dieser, in ihrer absoluten Höhe 2 — 3^ Aber derselben blei- 
bend; es verhalten sich die Thiere in dieser Beziehung also durch- 
aus wie Kaltblüter. Einzelne scheinbare Abweichungen davon er- 
klären sich einfach daraus, dass das Thier den Aenderungen der 
Umgebungstemperatur sich nur allmählich anpassen kann, da bei 
der Dichtheit der Behaarung, der Langsamkeit der Respiration und 
Circulation der Ausgleich nur langsam stattfindet, und so das Steigen 
der Aussentemperatur schon wieder einem Sinken Platz gemacht 
haben kann, noch ehe die entsprechende Erwärmung des Thieres 
erfolgt ist. 
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Ich wende mich nun zu einer allgemeinen Besprechung der mit- 
getheilten Versuche. 

Wie das Mormelthier sich von anderen Warmblütern durch den 
Winterschlaf unterscheidet und in demselben niedrigere Körpertem- 
peraturen erreicht als jene, so finden wir das Murmelthier auch 
gegenüber anderweitig herbeigeführter Temperatursenkung resistenter. 
Während Hund und Kaninchen nach HorwathO durch Abkühlung 
bei 19^ C. unter Aufhören der Athmung sterben und nur bei künst- 
licher Respiration eine weitere Abkühlung ertragen, athmet das 
Murmelthier bei 10<^ und weniger Körpertemperatur fort, mag diese 
Temperatur im Winterschlaf erreicht oder durch Halsmarkdurch- 
trennung (Versuch VIII) herbeigeflihrt sein. Wir dürfen wohl an- 
nehmen , dass dieser Unterschied in einer grösseren Besistenz des 
Bespirationscentrums gegen niedrige Temperaturen beruht. 

Von anderen trotz der niedrigen Temperatur andauernden Func- 
tionen des Gentralnervensystems wäre zu erwähnen das Erhaltensein 
der Beflexe und die Constanz der eigenthümlichen Winterschlaf- 
Haltung des ganzen Körpers; es mag dahingestellt bleiben, wie 
weit dafür ebenfalls Beflexe in Betracht kommen, das „Gentram^^ 
für dieselbe muss im Gehirn gesucht werden, da nach Bückenmarks- 
durchschneidung in dem unterhalb gelegenen Körpertheil die Winter- 
schlafhaltung aufhört,die Muskehi erschlaffen. 

Was nun den für uns interessantesten Vorgang im Murmelthier- 
körper, die Wärmeregulation, betrifft, so kommt die Haut dafür wohl 
weniger als bei Kaninchen z. B. in Betracht, da ihre dichte Behaarung 
der Abgabe wie der Aufnahme von Wärme gleich ungünstig ist: es 
kann ja die Körpertemperatur der Thiere stundenlang unter der Um- 
gebungstemperatur verharren. Ganz enormen Schwankungen hin- 
gegen unterliegt die Wärmeproduction des Murmelthieres, das wochen- 
lang seinen Körper nur 1 — 2^ über der Umgebungstemperatur, auf 
6—80 c. erhält und ihn dann binnen 4—5 Stunden um 25— 30^ über 
dieselbe zu erwärmen vermag. Sehr häufig (z. B. in unseren Ver- 
suchen II a und V) wird diese Erwärmung durch sensible Beize also 
auf reflectorischem Wege eingeleitet. Da auf demselben Wege gleich- 
zeitig auch die Bespirationsfrequenz gesteigert wird, könnte man die 
damit gesteigerte Sauerstoffzufuhr als die Ursache der vermehrten 
Verbrennung und Wärmeproduction ansehen. Dies erscheint indessen 
unwahrscheinlich, da das Blut des winterschlafenden Murmelthieres 
nach meinen wie nach Valentin's Beobachtungen stets eine helle 



1) Pflüger's Archiv f. Physiologie. 1876. Bd. 12. S.278. 
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der arteriellen ähnliclie Farbe, also reichlichen freien besitzt; viel- 
mehr dürften den Körper ge weben auf reflectorischem Wege vom 
Centralorgane Impnlse znfliessen, welche eine lebhaftere Oxydation 
derselben bedingen, so dass dem Blute mehr als bisher entzogen 
wird and die Anhftnfang der Oxydationsprodacte im Blute — neben 
den ftuBseren Beizen — zu einem Erregnngsmittel für die Athem- 
bewegungen wird, die nun eine immer steigende, schliesslich sehr 
erhebliche Frequenz erreichen, um die fttr die gesteigerte Verbren- 
nung nothwendige 0-Menge zu liefern. Ist die Temperatur einmal 
im Steigen, so liegt darin eine weitere Ursache zunehmender Stei- 
gerung, da in den wärmeren Geweben die Verbrennung bekanntlich 
lebhafter ist; dem entsprechend steigt die Temperatur an&ngs lang- 
sam, später immer schnellen Erst in der Nähe der Normaltempe- 
ratur httrt dies Steigen auf, wohl weil andere regulirende Centra 
nun in Thätigkeit treten, — weil mit der lebhafteren Circalation die 
Abkühlung steigt; auch der Verbrauch aufgespeicherter leicht oxy- 
dabler Stoffe mag mit in Betracht kommen. 

Schon a priori lässt sich erwarten, dass nicht in allen Geweben 
des Körpers in gleichem Maasse die Oxydation und Wärmeproduction 
zunimmt, und in der That zeigen Schlund und After — beides tief 
und vor Abktthlung geschlitzt gelegene Orte — gerade während des 
Steigens so erhebliche Temperaturdifferenzen (von 10, selbst 20 o), wie 
sie am normalen Warmblüter selbst zwischen Peripherie und centralen 
Stellen kaum vorkommen ; man wird annehmen müssen, dass in den 
kühleren Theilen ausser einer geringeren Innervation des Stoffwechsels 
auch eine länger dauernde Verengerung der Gefässe besteht und die 
dadurch bedingte Ungleichheit in der Blutversorgnng der vorderen 
und hinteren Körperhälfte ebenso sehr den normalen Ausgleich der 
Teipperatur, wie die Zufuhr des zur Verbrennung nöthigen ver- 
langsamt 

Teleologisch gesprochen erschemt es sehr zweckmässig, dass 
der Kopftheil und damit das Gehirn des Thieres am schnellsten zur 
normalen Temperatur und Function zurückkehrt. Dass die Temperatur 
des Schlundes in der That der des Gehirnes fast ganz gleich ist, 
konnte ich an zwei winterschlafenden Thieren constatiren, denen ich 
die Schädeldecke eröffnete und ein Thermometer direct in die Hirn- 
substanz einsenkte; bei einer Schlundtemperatur von 10,8^ mass das 
Hirn 11,10; im zweiten Fall der Schlund 19,0, das Hirn 18,5o. Bei 
höherer Temperatur und freqnenterer Athmung wird das Hirn wohl 
etwas höher als der Schlund temperirt sein. 

Wie sehr der Kopf des erwachenden Thieres anderen auch sehr 

ArebiT filr «xperiment. Pathologie n. Pharmakologie. XY. Bd. 2 
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tief gelegenen Organen in der Erwärmung voraneilt, zeigt Versneh V, 
wo 4 Stunden nach Beginn des Versnehs das Rectum 1 2% der Leber- 
hilos 26^ y der Schlond 32^ misst, also der Leberbilus, der normal 
jedenfiEills zu den wärmsten Stellen des Körpers gebort , zwar \A^ 
wärmer als das Rectum, aber noch etwa 6^^ kälter als das Hirn ist. 
Ich glaube diese Differenzen bekräftigen — was ans anderen Grtln- 
den ebenfalls wahrscheinlich ist — , dass auch im normalen Körper 
die einzelnen Organe sehr verschiedene Wärmemengen produdren 
durften; nur wird der Unterschied beim Warmblttter durch den leb- 
hafteren Blutstrom schneller ausgeglichen; doch ist auch bei diesem 
nach Koerneri)das Qehim um etwa 1,0<^ wärmer als das AortenbluL 

Fragen wir nun , ' von welchem Theil des Centralnervensystems 
die zur Erwärmung des Körpers ftlhrende Anr^ung des Stoffwechsel 
ausgeht I so scheinen mir die Versuche mit Rttckenmarksdurchtren* 
nung zu beweisen, dass dem Hirn, wenn nicht ausschliesslich, so 
doch weit überwiegend diese Stelle zukommt. Wären nämlich die 
„calorischen Gentra'', wie ich der Kürze halber die hier in Betracht 
kommenden gangiiösen Apparate nennen will, gleichmässig im Gen- 
tralorgan yertheilt, so müsste (wenn man von den Störungen der 
Girculation absieht) bei durchtrenntem Rückenmark und Faradisirnng 
der Hintersohlen die hintere Körperbälfte sich schneller oder min- 
destens ebenso schnell erwärmen wie der Vorderkörper, da man von 
der Faradisirung der Fusssohlen doch die calorischen Gentra im un- 
teren Rückenmark erregen müsste, während ftlr das obere Rücken- 
mark und Hirn diese Faradisirung unwirksam wäre, und nur die von 
der Rttckenmarkswunde centralwärts gehenden Reize zur Geltung 
kämen. Thatsächlich aber sehen wir, dass bei durchschnittenem 
Brustmark die Gesammterwärmung verlangsamt ist und der Hinter- 
körper in der Erwärmung noch mehr als sonst hinter dem Vorder- 
körper zurückbleibt, und dass bei durchschnittenem Halsmark über- 
haupt nur eine sehr geringe Erwärmung stattfindet (Versuch IV— VII). 
Bei Annahme calorischer Gentra im Gehirn erklären sich diese Tbat- 
sachen einfach daraus, dass die Faradisirung der Fusssohlen diese 
Gentra nicht in Erregung versetzen konnte und im einen Fall ein 
kleinerer, im andern ein grösserer Theil des Körpers der Einwirkung 
dieser Gentra entzogen war. 

Aus dem gleichen Grunde, Trennung des Znsammenhangs mit 
den calorischen Gentren , flihrt im Versuch VUI die Halsmarkdurch- 
schneidung des wachen Thieres zum Absinken der Temperatur in 



1) Bdtr. zur Temperaturtopographie. Diss. Breslau 1S71. 
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fthnlicher Weise and Schnelligkeit wie beim Kaninchen (nur dass 
letzteres schon bei 20 <> C. etwa stirbt.) 

Allerdings ist nicht zu vergessen, dass mit der Bflckenmarks- 
dnrchtrennang auch viele andere centrifugale Nervenbahnen unter- 
brochen werden y dass namentlich die veränderte Innervation der 
Gefässe die Gesammttempetatar erheblich beeinflnssen kann und 
dass der Antheil derselben an den Temperatnrftnderongen nach 
Bückenmarksdarchschneidong der Warmblüter noch nicht vollkommen 
klar gestellt ist; es scheint mir indessen, dass das Ausbleiben resp. 
die Langsamkeit und UnvoUkommenheit der Temperatursteigerung 
beim Winterschläfer nach Rtlckenmarkstrennung deshalb nicht auf 
eine vasoparalytische Vermehrung der Wärmeabgabe (bei gleichblei- 
bender Wärmeproduction) bezogen werden darf, weil dann doch 
wenigstens der After, eine ziemlich tief gelegene Stelle des Hinter- 
körpers, wärmer werden mtlsste, factisch derselbe aber eine grössere 
Abweichung von der Temperatur des Yorderkörpers zeigt als im un- 
versehrten Thier. 

Fasst man Alles zusammen, so scheinen mir sämmtliche That- 
sachen am besten mit der Annahme vereinbar, dass im Gehirn des 
Murmel thieres ein „calorisches'^ Centrum gelegen ist, durch dessen 
Einwirkung auf die Organe des Körpers Sto£fwechsel und Wärme- 
production beeinfluBSt und so der Zustand des Wachens resp. des 
Winterschlafs herbeigeführi wird, — unter gleichzeitiger aber doch 
nur nebenhergehender Aenderung der Respiration und Circulation. 



Anhangsweise will ich noch einige andere, zum Theil freilich frag- 
mentarische Beobachtungen am winterschlafenden Murmel- 
thier erwähnen: 

Die Reflexe von Hintersohlen und After zeigten beim wintersehla- 
fenden Murmelthiere nach Rtickenmarkdurchtrennimg (abgesehen von der 
Langsamkeit der Bewegung überhaupt) ein ähnliches Verhalten wie beim 
Warmblüter: sehr häufig Verstärkung, oft aber Abschwäcbung oder sehr 
wechselndes Verhalten. — 

In Versuch VII und VIII bestand nach Rückenmarkstrennung in 
der Höhe des III, und IV. Halswirbels. Zwerchfellathmung fort, während 
bei Hund und Kaninchen schon die Trennung in der Höhe des V. Hals- 
wirbels den Tod durch Vernichtung der Zwerchfellathmung herbeiführt. 
Es scheinen danach die Nn. phrenici beim Murmelthler etwas höher zu 
entspringen, als bei den letztgenannten Thieren. 

Wie die willkürlichen und reflectorischen Muskelcontractionen sehr 
langsam erfolgen, so geschieht auch die Gontraction bei directer Reizung 
und bei Reizung des Nervenstammes am kalten Murmeltiere nur lang- 
sam, fast schleichend. Das Gleiche gilt vom Herzen, dessen Systole 2 
bis 3 Secunden dauert. 
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Nach yernichtniig des Blntstromes dnroh Ansschneiden des Herzens 
konnten von den Fnsssohlen noch 20 Minaten lang Reflexe ausgelöst 
werden, und blieben die Annmoskeln (direct nnd vom Nerven ans) noch 
6 Stnnden lang (wahrscheinlich noch länger) erregbar. 

Die Därme zeigen weder spontan noch anf Reizung dnrch Kälte 
oder faradischen Strom Peristaltik, doch contrahiren sich die glatten Mus- 
keln an der direct gereizten Stelle. 

Gallenblase nnd Harnblase sind meist strotzend gefüllt; die Oalle 
untersuchte ich zweimal in der von Kunkel angegebenen Weise auf 
Fe-Qehalt — mit negativem Erfolg; der Urin wurde nur einmal unter- 
sucht; derselbe war bräunlich opalisirend, schwach sauer, enthielt etwas 
Eiweiss und zeigte bei der Probe mit HCl und Chlorkalk keinen Indigo, 
wohl aber sehr deutlich den rothbraunen Ring des Skatolfarbstofib. 

Der Magen war Bis auf geringe Mengen wässriger oder schleimiger, 
sauer reagirender Flüssigkeit leer. 

Bei den Thieren VI und VIU, die beide 6 Tage nach Durchschnei- 
dung des III. resp. Y. Halswirbels starben, fanden sich auf der Magen- 
schleimhaut je 10 — 20 flache runde Geschwüre von 2 — 4 Mm. Durch- 
messer, deren Entstehung aus Hämorrhagien noch erkennbar war. 



Im Blut der winterschlafenden Murmelthiere sind die farblosen 
Körper stets sehr spärlich, aber niemals, (wie ich gegen Valentin be- 
haupten muss) gänzlich fehlend. Einmal wurde (am 17. Mai) frisches 
Blut, aus dem noch pulsirenden Herzen entnommen, untersucht : dasselbe 
enthielt nach calorimetrischer Bestimmung 8,8 pCt. Hb »s 64 pCt der 
Norm und (nach Zählung mit dem Abb^-Thoma'schen Apparat) 3,5 B£il- 
lionen rother KOrperchen, d. 1. 70 pCt. der Norm. Mikroskopisch zeigte 
dieses Blut die rothen Körper von normaler Form, aber sehr verschie- 
dener Grösse, daneben auch einzelne kleine gelbe Tropfen (Blutkörper- 
chentrttmmer?); derselbe Befund ergab sich bei Ehrliches Trockenfärbe- 
methode. 

Bei Untersuchung der blutbildenden Organe auf Siderosis ^ 
zeigten sich die Pulpazellen der Milz als sehr reich an meist grossen, 
Fe-haltigen Kömern, die sich zum Theil schon durch ihr bräunliches 
Aussehen manifestirten und durch NH4S fast schwarz gefärbt wurden. 

Auch im Stemum enthielten viele Markzellen Fe-haltige Kömer, 
während das (Fett-)mark des Femur frei von solchen war. 

In den OapiUaren der Leber fanden sich weisse Blutkörper mit 
Fe-Köraern verschiedener Grösse in wechselnder Menge, einigemal — be- 
sonders bei älteren Thieren — sehr reichlich; bei den letzten 5 unter- 
suchten Thieren vermisste ich diese Gebilde nie und bin deshalb zweifel- 
haft, ob ich sie früher vielleicht übersehen habe. 2) Die Leberzellen selbst 
zeigten mikrochemisch keine Fe-Reaction. 

Nach anderweitig ^) von mir mitgetheilten Untersuchungen darf man 
diesen Befund als einen Beweis sehr reichlichen Unterganges rother 



1) Ygl. Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 25 u. 27. 

2) Ygl. Festschrift z. Andenken an Albrecht v. Haller. BemlS77. S.&a. 
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Blntkörper in Milz^ rothem Knochenmark und Leber ansehen. DafÜr^ 
daas dieser Untergang während des Winterschlafes stattgefunden 
habe^ spricht die oben erwähnte quantitative Bestimmung am circuliren- 
den Blute und eine gleichlautende Beobachtung Vierordt^s.M Ver- 
muthlich wird nach dem Erwachen das in den genannten Organen auf- 
gespeicherte Eisen zur Neubildung rother Blutscheiben verwendet. Im 
T/Hnterschlaf scheint solche Neubildung nur in geringem Orade stattzu- 
finden! da ich selbst bei den jungen Thieren im rothen Mark kernhaltige 
rothe Blutkörper nicht sehr reichlich und auch nur mit der Ehrlich^schen 
Färbemethode nachweisen konnte. 



1) Arch. f. physiol. Heilkunde. 1854. Bd. TU 
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lieber den Einflnss verschiedener pharmakologischer 

Agentien auf die Mnskeisabstanz. 

Von 

Dr. £. B. Kobert, 

ABsistenten am physiologiBchen Initltnte sn Btnwsbarg. 

lieber den Einflnss von Arzneimitteln und Giften auf die Muskel- 
fiubstanz liegen verhältnissmässig nur wenig experimentelle Arbeiten 
vor. Man bat sich bei den Untersuchungen über die meisten Stoffe 
gewöhnlich damit begnügt, mit dem Inductionsapparate die Muskeln 
des Versuchsthieres von Zeit zu Zeit zu reizen, und glaubte, wenn 
man dabei einige kräftige Zuckungen wahrnahm, daraus schliessen 
zu dürfen, die Erregbarkeit der Muskeln sei ungeändert. Einige we- 
nige Autoren, welche genauer verfahren wollten, untersuchten den 
Ablauf der einzelnen Zuckungscurve vor und nach der Vergiftung, 
so namentlich y. Bezold und sein Schüler Hirt (1—2)^), Buch- 
heim und seine Schüler (3^), Fick und BOhm (5) und Andere 
für die in die Veratrin- und Antiaringruppe gehörigen Mittel, der 
Verfasser (6) ftlr das Terpenthinöl u. s. w. So werthvoU diese Unter- 
suchungen hinsichtlich der Veratrinvergiftung auch waren, so ver- 
mochten sie doch bei anderen Stoffen über die Einwirkung derselben 
auf den Muskel keinen Aufschluss zu geben, und es musste daher 
als ein gewisser Fortschritt betrachtet werden, als Harnack (7) 
bei seinen Untersuchungen über die Bleivergiftung den Tiegel'- 
schen Apparat (8) benutzte, um zu zeigen, dass bei dieser Intoxi- 
cation die Leistungsfähigkeit des Muskels, wenn sie auch bei den 



t) Die Zahlen beziehen sich auf die Nummern des am Ende der Arbeit be- 
findlichen literarischen Nachweises. 
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ersten Zackongen noch ziemlich normal erscheint, doch bei dem wei- 
teren Ablauf der Ermüdongscnrve in einer sehr eingreifenden nnd 
höchst eigenthttmlichen Weise gestört ist. Leider hat diese Unter- 
snchungsmethode wenig Nachahmer gefanden, nämlich nnr Boss b ach 
(46) und Gies (56), so dass die beiden neuesten Arbeiten, welche 
über die Einwirkung von Arzneisubstanzen auf die Muskeln handeln, 
jiämlich die von Lew in über das Tannin (9) und die von Boss- 
bach und v. Anrep (10) ttber den Einflnss von Giften und Arznei- 
substanzen auf die Länge und Dehnbarkeit des quergestreiften Mus- 
kels, es mit Untersuchungsmethoden zu thun hüben, welche fttr die 
Pharmakologie kaum erspriesslich werden können. Ich bin daher 
zu der Harnack-Tiegel'schen Methode zurückgekehrt, habe die- 
selbe auf ihre Brauchbarkeit und Genauigkeit fttr pharmakologische 
Zwecke geprüft und, nachdem ich mich von der Brauchbarkeit der- 
selben überzeugt hatte, eine Reihe von Substanzen damit untersucht 
Obwohl der Tiegersche Apparat (8), sowie die Kronecker- 
Tieg er sehen Gesetze (11) hier als bekannt vorausgesetzt werden 
müssen, so will ich doch die Zusammensetzung und die Art der 
Handhabung des Apparates, wie sie sich gerade fllr unsere Zwecke 
nach längerem Probiren am brauchbarsten erwies, hier kurz anfllh- 
ren. Der Apparat setzte sich aus 7 Theilen zusammen, nämlich aus 

1. einem Ludwig'schen Kymographion mit berusster 
Trommel. 

2. einem Elektromagneten, der vermittelst eines Hebels 
die Windflttgel des Foucault'schen Begulators fttr gewöhnlich 
anhielt nnd sie nur in regelmässigen Intervallen um je eine halbe 
Umdrehung laufen liess, wobei die Trommel jedesmal um ein glei- 
ches ein bis mehrere Millimeter betragendes Stück vorrückte. 

3. einer kreisrunden Scheibe von Eisenblech, welche durch 
ein Laufgewicht in Umdrehung gesetzt werden konnte und auf ihrem 
freien Sande zwei senkrecht aufgelöthete, dreieckige Blechstreifen 
trug. Die Scheibe wurde für gewöhnlich an ihren Umdrehungen 
durch einen Arm desselben Hebels gehindert, welcher die Windflügel 
anhielt, und machte allemal gleichzeitig mit den Windflügeln eine 
halbe Umdrehung. 

4. der Bowditsch'schen Beizuhr (12), welche das Spiel 
des Elektromagneten und dadurch den Umlauf der Scheibe und der 
Windflügel regelte. Sie war für gewöhnlich auf vier Secunden ein- 
gestellt. 

5. zwei Capillarcontacten, welche von den schräg auf- 
steigenden Blechstreifen der Scheibe periodisch gehoben und dadurch 
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ausser Gontaot gesetzt worden. Der boriaEOntale Schenkel jeder dieser 
Contaete, an welchem die schrägen Blechstreifen ihre hebende Wir« 
knng ansflbten) war ans Stahldraht nnd dnrch einen Glasttberzng 
gegen die Streifen der Scheibe isolirt Die Olasgefässe der Con« 
tacte sollen nach Tiegel beide ein Gemisch ans Wasser nnd Al- 
kohol enthalten^ welches vom darunter befindlichen Quecksilber fort* 
während die dnrch den Funken gebildete Ozydschicht wegwSscht 
Es stellte sich nun bei meinen Versuchen heraus, dass in dem zum 
primären Strome gehörigen Capillarcontacte das Alkoholgemisch nicht 
nur flberfltlssig sondern sogar schädlich war^ indem es zur Entste- 
hung einer Nebenschliessung Anlass gab. 

6. einem Paare Grove'scher Elemente, von denen dag 
eine mit der Uhr und dem Elektromagneten in Verbindung war, wäh- 
rend das andere mit der primären Rolle emes Du Bois'schen 
Schlittenapparates in Zusammenhang stand. 

7. einem nach dem Principe des Helmholtz-Pflflger'- 
schen Muskelhebel constmirten, sehr leicht gearbeiteten Dop- 
pelhebel, der an seinem vorderen Ende einen aus Stahl gefertigten 
Schreibstift und in seiher Mitte einen Haken ftlr die Achillessehne 
des genau vertical darüber an einem Stative aufgehängten Muse, 
gastrocnemins besass. 

Für einen Theil der Versuche wurde statt der sub No. 1 und 7 
aufgeführten Apparate der von Rosenthal neuerdings beschriebene^ 
nach dem Principe des Fick'schen Arbeitssammlers constru* 
irte Apparat (13) benutzt, welchen wir kurz als Frosehcaroussel 
bezeichnen wollen. Derselbe hat vor allen ähnlichen Apparaten^ 
welche hier in Frage kommen, den Vortheil, dass er verstattet, das 
ganze Thier ohne Präparation und ohne Störung der Circulation 
auf die Leistungsfähigkeit der Streckmuskeln seiner hinteren Ex- 
tremitäten zu untersuchen. Die ganze Vorbereitung zum Versuche 
besteht nur darin, dass man die Unterschenkel in der Gegend des 
Fussgelenks mehrmals mit einem baumwollenen dicken Faden um- 
wickelt und dnrch einen ähnlichen Faden in der Gegend der vor- 
deren Extremitäten den Frosch auf der Lagerungsplatte einigermassen 
fixirt. Diese letztere Fixirnng braucht keine sehr feste zu sein, in- 
dem die Thiere während des Versuchs meist ganz still liegen und 
nur bei zu starken Strömen Fluchtversuche machen. Es ist klar, 
dass hier, wo durch die unverletzte Haut hindurch gereizt wurde, 
die Stromstärke bedeutender sein musste als bei den reinen Tiegel'- 
sehen Versuchen, wo der Reiz den ausgeschnittenen Muskel direct 
trifft. Es wurde daher hier immer der Oeffhungsinductionsschlag 
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benutzt, während zn den TiegeTschen Versncben der Schliessangs-« 
indnetionssehlag gentigte; es mnaste femer hier ein grOsBeres Ele- 
ment benutzt werden als dort, und es musste endlieh die Frequenz 
der Reize auf 2 Seeunden eingestellt werden , während dort eine 
Reizung aller 4 Seeunden genttgte. Die Einleitung der Reize zu dem 
Thiere besorgte der Apparat selbst , während bei den Tiegersehen 
Yersuehen am oberen und unteren Ende des angehängten Muskels 
ein Elektrodendraht angebracht werden muss. Es versteht sich von 
selbst, dass bei letzteren Versuchen am unteren Ende ein hinreichend 
langer sehr dttnner Silberdraht angewandt werden muss, wenn man 
die Bewegungen des Schreibhebels nicht sehr durch denselben be- 
hindern wilL An dem Rose^thal'schen Apparate stellte sich, nach- 
dem er etwa eine Woche lang benutzt worden war, insofern ein 
Uebelstand heraus, als der eine Fuss der Drehscheibe, welcher, um 
nicht elektrisch zu leiten, mit einer Hartgummiplatte endete, sich ab- 
schliff und nun auf dem metallenen Ringe, gegen den er sich an- 
stemmt, rutschte, wodurch die erzielten Resultate falsch wurden. Es 
Hess sich diesem Fehler jedoch dadurch abhelfen, dass unter die 
Oummiplatte noch eine mindestens eben so dicke und etwas längere 
Eorkplatte untergesetzt wurde. Die Reibung dieser Eorkplatte gegen 
das Metall war so gross, dass nun ein Rutschen an diesem Fusse 
nicht mehr vorkam. — Kräftige Frbsche wurden durch das Arbeiten 
anf dem Caroussel so wenig geschädigt, dass ich sie, wenn ihnen 
nur die nOthige Ruhe nach der Arbeit gegönnt wurde, zehnmal be- 
nutzen konnte, ohne dass sie irgend welche Krankheitserscheinungen 
gezeigt hätten. Thiere jedoch mit sehr dünner Haut rieben sich 
häufig an den beiden Metallpfosten, welche zum Auseinanderhalten 
der Kniekehlen bestimmt sind, die Kniekehlenhaut durch und wurden 
dadurch unbrauchbar. Die Berechnung der Arbeit, welche die Frö- 
sche auf dem Caroussel leisten, gibt keine absoluten Zahlen, weil, 
ausserdem dass bei jeder Muskelcontraction ein angehangenes Ge- 
wicht gehoben wird, auch noch eine Spiralfeder, welche für gewöhn- 
lich das Auseinanderhalten der Kniekehlen bewirkt, gespannt werden 
muss. Da nun diese Feder verschieden eingestellt werden kann, 
so ist klar, dass man bei verschiedenen Versuchen ganz verschiedene 
Zahlen fUr die geleistete Arbeit bekommen muss. Ich habe, um die 
gefundenen Werthe der einzelnen Versuche unter sich vergleichen 
zn können, eine ganz bestimmte mittlere Spannung der Feder ein 
für allemal ftlr alle Versuche beibehalten. Das Gewicht, welches bei 
den Garousselversuchen gehoben wurde, betrug bei allen Versuchen, 
wo nicht ausdrtlcklich etwas Anderes bemerkt ist, 400 Grm. Das 
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Prodact aas diesem Gewichte und der Höhe, zu welcher es bis zur 
TöUigen Ennüdnng des Thieres emporgehoben warde^ bildete die im 
Versuche geleistete Arbeit. Es leuchtet ein, dass, wenn die durch 
die Federspannung geleistetete Arbeit mit in Rechnung gezogen wor- 
den wäre, viel grössere Werthe sich ergeben haben würden. Die 
grösste Leistung, welche Überhaupt bei einem derartigen Versuche 
beobachtet wurde, betrug beinahe 900,0 6rm.-Mtr. ; es wurden je- 
doch zu den meisten Versuchen absichtlich Frösche gewählt , welche 
yiel weniger, meist nicht einmal 100,0 Grm.-Mtr. leisteten. Bei den 
Tiegerschen Versuchen, wo ein einziger Muskel verwandt wurde, 
war die Belastung natttrlich eine weit geringere, und zwar schwankte 
sie zwischen 20 und 130 6rm. Es ist 4Aher in den unten folgenden 
Protokollen bei diesen Versuchen jedesmal die Belastungsgrösse mit 
angegeben. Die bei den Tiegerschen Versuchen resultirenden Zahlen 
sind das Product aus dem gehobenen Gewichte und der Summe der 
Hubhöhen, welche man — doppelt vergrössert — an der berussten 
Trommel abliest Sie geben die Leistang des untersuchten Muskels 
absolut an und sind daher von höherem Werthe als die bei den 
Garousselversuchen gewonnenen Zahlen. In den Protokollen ist ausser 
den die Arbeit repräsentirenden Zahlen auch stets die Versuchs- 
dauer mit angegeben. Sie war sehr verschieden. Bei den Tieger- 
schen Versuchen betrug sie im günstigsten Falle 80 Minuten, bei den 
Carousselversuchen jedoch kamen mir mehrfach Frösche vor, welche 
•mehrere Stunden lang arbeiteten. Es bedarf wohl keiner Entschul- 
digung, dass ich derartig leistungsfähige Thiere, um nicht unnöthige 
Zeit zu verschwenden, nach Möglichkeit vermieden habe. Bei den 
Tiegerschen Versuchen ist ausser der Arbeitszahl und der Zeitzahl 
noch drittens die grösste Hubhöhe angegeben, welche überhaupt wäh- 
rend des Versuches durch Ablesen an der Trommel beobachtet wurde. 
Aus diesen 3 Zahlenangaben kann man sich die Ermüdungscurve 
des betreffenden Muskels ziemlich genau construiren. 

Ich will nicht unterlassen zu erwähnen, da$s für die Caroussel- 
versuche die Anwendung absolut gleicher Tiegerscher Beize unbe- 
dingt nothwendig ist. Da Rosenthal einfache Inductionsschläge 
angewandt hat , könnte man nämlich versucht sein , diese für unsere 
pharmakologischen Versuche ebenfalls anzuwenden. Ich bin erst 
dann zu Carousselversuchen übergegangen, als ich durch mehrmonat- 
liche Uebung die Technik des Tiegerschen Apparates ziemlich be- 
herrschen gelernt hatte. 

Die zur Verwendung gekommenen Frösche waren durchweg 
Winterfrösche, weil die Versuche in die Monate November bis April 
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feien. Icli weiss sehr woU, dass Veisaclie an Winterfröscben manclies 
Hissiicbe liaben^ und bin daber darauf gefasst, dass etwaige Nacb- 
nntersacber an liräftigen Sommerfröscben in mancben Punkten ab- 
weiebende aber riebtigere Besoltate erbalten werden. 

Die TiegeFseben Versucbe kann man sowobl am aosgescbnit* 
tenen Gastrocnemins wie am ganzen Froscbe, bei dem nur der Fuss 
abgeselmitten und die Acbillessebne präparirt ist, vomebmen. Letz- 
tere Versuebsanordnung ist für pbarmakologisebe Versucbe gewiss 
Ton liobem Wertbe; icb babe sie jedocb naeb vielem Probiren scbliess- 
licb aufgegeben, weil es mir nicbt gelang , mit Httlfe derselben an 
der recbten Extremität dieselbe Leistungsgrösse zu bekommen wie 
an der linken. Die minimalste Verscbiedenbeit in der Präparation 
ergab so verscbiedene Arbeitswertbe, dass die Versucbe dadurcb an 
Braucbbarkeit sebr einbüssten. Sämmtlicbe Tiegel'sche Versucbe 
dieser Arbeit sind daber an ausgescbnittenen Gastrocnemien gemacbt. 
Um micb zu überzeugen, dass bei dieser Versuebsanordnung die Prä- 
paration keine Verscbiedenbeit der Leistung bedingt, liess icb die 
beiden Gastrocnemien eines Froscbes gleicbzeitig ihre Gunre auf- 
zeicbnen und verglicb dann die daraus berecbnete Arbeit: sie ergab 
sich jedesmal als fast gleicb bei beiden. Leider ist diese grosse 
Uebereinstimmung der Leistung beider Gastrocnemien eines Froscbes 
nur dann vorbanden, wenn sie gleicbzeitig präparirt werden, gleicb- 
zeitig ibre Curve aufscbreiben und von ein und demselben Ströme 
gereizt werden. Da dies nun aber fUr die bier in Frage kommenden 
Versucbe rein unmöglicb war, denn icb musste docb immer erst 
einen Muskel des normalen Tbieres und dann einen nacb der Ver- 
giftung untersucben, so darf man sieb nicbt wundem, dass eine ab- 
solute Uebereinstimmung der Leistung zweier gleicben Muskeln bier 
fiberbaupt nicbt vorkommt leb babe in Folge dieser unberecben- 
baren Scbwankungen micb genötbigt geseben, zu den meisten Ver* 
sucben einen Gontrolfroscb zu Httlfe zu nebmen. Dieser letztere, 
welcber dem eigentlicben Versucbsfroscbe mOglicbst äbnlicb sein 
musste, wurde nur dazu benutzt, um zu berecbnen, um wie viel sieb 
die Leistungsgrösse des Versucbsfroscbes wäbrend der Dauer des 
Versucbs geändert baben würde, wenn er nicbt vergiftet worden 
wäre. Aus dem Vergleich der auf diese Weise berecbneten Arbeit 
und aus der wirklieb gefundenen konnte icb sodann scbliessen, ob 
die Leistung des Tbieres durch das eingeführte Mittel verändert 
worden war oder nicbt. Wer die Versucbe auf diesen Punkt hin an- 
sieht, der wird vielleicht die Ansicht bekommen, die Leistungsfähig- 
keit der Frösche sei sehr von Zufälligkeiten abhängig. Ich gestehe, 
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dasB ich anfangs selbst mich dieser Meinung zugeneigt habe; durch 
sorgfältiges Beobachten der Thiere jedoch gelang es mir allmählich 
alle die Factoren zu finden, welche jene Zufälligkeiten bedingen. 
Als solche will ich folgende anftthren. Von grösstem Einflasse auf 
die Muskelleistung eines Frosches ist die Temperatur seiner 
Umgebungi und empfiehlt es sich daher derartige Versuche bei con- 
stanter Temperatur auszuführen , was mir, der ich im Winter ar- 
beitete, unmöglich war. Steigerung der Temperatur um 2 — 2,5 Grad 
bedingte häufig eine Steigerung der Muskelleistung um 10—30 6rm.- 
Meter. (Erst wenn die Temperatur ttber 20 ^ B. beträgt, ist sie bei 
langer Einwirkung auch im Stande die Muskelleistung zu schwächen.) 
Die ttber Nacht unvermeidliche Abktthlung der Zimmer hätte daher 
allein schon genttgt, alle Versuche ohne Zuhttifenahme von Gontrol- 
fröschen hinfällig zu machen. Weiter war die Belichtung der 
Frösche von Wichtigkeit Thiere, welche am hellen Fenster ge- 
standen hatten, ergaben ofk etwas bessere Besultate als solche, die 
im dunkeln Baume aufgehoben waren. 

Sehr wichtig war femer, ob die Thiere vor der Amputation de» 
zu untersuchenden Schenkels still gesessen hatten oder um- 
hergesprungen waren. Ein Frosch, der im Moment, wo er zum 
Versuch ergriffen werden soll, entschlttpft und einige Augenblicke 
mit grossen Sätzen im Zimmer umherhtipft, ist in seiner Leistung 
unberechenbar, denn letztere kann durch die beim Springen ein- 
tretende Muskelhyperämie gesteigert, sie kann aber auch durch die 
gehabte Anstrengung herabgesetzt sein. 

Von viel grösserem Einflüsse als man wohl glaubt, ist femer 
die Zeit, welche vergeht, nachdem man den Schenkel 
des zu untersuchenden Frosches amputirt hat, bis zu 
dem Momente, wo die Beizung |desselben beginnt. Die 
Leistungsfähigkeit nimmt während dieser Zeit ganz merkbar ab. Da 
es nun rein unmöglich ist, die Präparation und Aufhängung des 
Muskels und das Ingangsetzen des Apparates immer in ganz glei- 
cher Zeit zu bewerkstelligen, so ist es von grossem Vortheil, dass 
man den dadurch herbeigeführten Fehler einfach vermittelst des Con- 
trolfrosches wieder eliminiren kann, indem man bei letzterem nun 
absichtlich den präparirten Muskel um die betreffende Minutenzahl 
länger liegen lässt, ehe er geprttffc wird. 

Ein wenigstens bei meinen Versuchen nicht vermiedener Uebel- 
stand war weiter die Schwankung der Stromstärke des 
Beizelementes, namentlich wenn der Versuch 24 Stunden oder 
länger dauerte. Selbst das constanteste Element zeigt zwischen 
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heute and [gestern Sehwanknngen , welche auf einen empfindlichen 
Froschsohenkel nicht ohne Einfluss sind. 

Von gewisser y wenn auch nur untergeordneter Bedeutong, da 
leicht zu controUren, war endlich die Beschaffenheit des Was- 
sers, in welchem der zu untersuchende Frosch sass. Ist 
letzteres während des Versuchs eingetrocknet oder sehr schmutzig 
oder gar stinkend geworden, so kann man mit Sicherheit eine Dif- 
ferenz in der Leistung der beiden Gastrocnemien erwarten und zwar 
zu Ungunsten des zuletzt untersuchten. 

Dass ein Thier, welches nach der ersten Amputation aus der 
schlecht unterbundenen Wunde mehr als einen Tropfen 
Blut verliert, seine Leistung ändert, brauche ich wohl nicht erst 
zu erwähnen. Ich habe stets vor der Amputation oberhalb der an- 
zulegenden Wunde gut abgeschnürt und darauf geachtet, dass die 
Ligatur nicht etwa abrutschte. 

Will man die Leistung der Muskeln zweier verschiedener 
Frösche miteinander vergleichen, so ist dabei noch zu beachten das 
Gewicht, das Geschlecht, die Species, die Constitution, der Gesund- 
heitsznstand, die Begattungszeit und die Zeit des Einfangs der Thiere« 
Das absolute Gewicht gibt nicht ohne Weiteres einen Anhalt 
für die Grösse der Muskelleistung. Namentlich gravide Thiere von 
über 100 Grm. Gewicht leisteten am Tiegerschen Apparate oft recht 
wenig. Das Durchschnittsgewicht der von mir benutzten Frösche 
betrug 30—40 Grm. 

Das Geschlecht ist insofern von Bedeutung, als ein gleich 
schweres männliches und weibliches Thier natürlich Ungleiches lei- 
sten, wenn bei dem Weibchen die Eierstöcke einigermassen ent- 
wickelt sind. Erst nach Abzug letzterer kann man eigentlich das 
Gewicht beider vei^leichen. Es gilt dies jedoch streng genommen 
nur fbr die Tiegerschen Versuche. Bei den Garousselversuchen lei- 
steten die weiblichen Thiere oft mehr, als ich erwartet hatte, und 
zwar glaube ich dies aus dem enormen Blutreichthum des hoch- 
schwangeren Körpers erklären zu können. Das für gewöhnlich in 
den Ovarialgefässen aufgespeicherte Blut fliesst während des Ver- 
suchs in die gereizten Schenkel und macht diese hypeiämischer und 
daher leistungsfähiger, als es beim männlichen Thiere möglich ist 
Nach der Entleerung des Froschlaichs nach aussen und dem Begat- 
tangsacte sind die Thiere meist so erschöpft, dass ihre Leistung in 
3 — 4 Minuten erschöpft ist 

Einen deutlichen Einfluss der Species auf die Muskelleistung 
habe ich nicht wahrnehmen können. 
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Den Gesnndheitszastand der Thiere anlangend, so kommen 
einige Krankheiten vor, welche die Mnskelleistang beeinflussen. AU 
solche sind zu nennen allgemeiner Hydrops, sowie multiple 
Blutungen und Narbenbildungen in den Muskeln. Dass Thiere 
mit grosser Herzschwäche (Agone?) nicht verwendet werden dür- 
fen, ist selbstverständlich. 

Endlich kann noch eine Verschiedenheit der Leistung zweier 
sonst gleicher Thiere daher kommen, dass die Thiere zu verschie- 
dener Zeit eingefangen sind. Ich habe stets Thiere von glei- 
chem Einfangsdatum verwendet. 

Die Aufbewahrung der Thiere geschah in luftigen Zink- 
kasten, in denen sie sich sehr gut hielten. 

Da die Versuche den Zweck hatten, die Einwirkung von ge- 
wissen Stoffen auf die Muskelsubstanz zu untersuchen, so hätten 
eigentlich sämmtliche verwendete Frösche vorher vollkommen curare- 
sirt werden müssen, um den Einfiuss der Mnskelnerven zu paraly- 
siren, und wirklich habe ich auch wochenlang mit derartigen Thieren 
manipulirt. Es stellte sich jedoch heraus, was übrigens auch schon 
von anderen Autoren gefunden worden ist, dass durch das Curare 
die normale Leistungsfähigkeit der Thiere wesentlich alterirt wird* 
Ich musste nämlich doch schon zur Untersuchung des. ersten Gastro- 
cnemias curaresiren. Bis dann der zweite daran kam, war durch 
die unvermeidliche Herabsetzung der Herzthätigkeit durch das Cu- 
rare die Leistungsgrösse ganz merkbar vermindert. Eine Verglei- 
chung der Leistung zweier verschiedener Frösche war aber ebenfalls 
nicht gut möglich, weil die zur completen Curaresirung nöthigen 
Dosen des Giftes bei beiden, wenn auch sonst ganz gleichen Fröschen 
durchaus nicht immer dieselben waren. Es war femer die Toleranz 
der Thiere gegen das Gift eine individuell verschiedene, so dass 
der eine Frosch nach 6—12 Stunden wieder ziemlich normal war, 
während der andere noch die Rückenlage ertrug. Sollte der erste 
jetzt zur Untersuchung des zweiten Gastrocnemius von Neuem cu- 
raresirt werden, und wie viel sollte ich ihm geben, damit er genau 
in den Znstand des anderen kam? Kurz, so- bequem ich mir das 
Curaresiren gedacht hatte, so unbequem, ja undurchführbar war es 
in praxi. Es zeigte sich jedoch, dass die Ausschaltung der Muskel- 
nerven gar nicht nöthig war, denn man erhält mit Tiegerschen gleich- 
artigen Reizen ganz ähnliche Curven bei curaresirten und nicht cu- 
raresirten Thieren. Eine einmal ermüdete Muskelsubstanz wird femer 
durch beliebige Veränderangen, die man durch eingeführte Gifte mit 
ihren Nerven vomimmt, absolut nicht wieder leistungsfähig. Die Haupt- 
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saehe beim Zustandekommen einer Tiegerschen Gurve ist eben die 
Maskelsnbstanz und nicht ihre Nerven. Es sind femer anter den 
Mitteln, deren Einwirkung auf die Muskeln ich untersucht habe, nur 
wenige, bei denen die Möglichkeit, dass sie auf die Enden der mo- 
torischen Nerven einwirken könnten, wirklich ernstlich in Frage 
kommt. Wo wie beim Physostigmin ein Erregbarerwerden der mo- 
rorischen Nerven vielleicht vorliegt, da könnte ohne Curaresirung 
bei Anwendung schwacher, untermaximaler Ströme allerdings ein 
Fehler eintreten ; ich habe jedoch durchweg maximale Reize benutzt 
und dadurch derartige Fehler vermieden. 

Bei den TiegeFschen Versuchen kann man den Schreibhebel, an 
welchem der Muskel zieht, von vornherein entweder in seiner Buhe- 
stellnng unterstützen oder nicht. Ich habe anfangs mit, später ohne 
Unterstützung gearbeitet und gebe der letzteren Methode deshalb 
den Vorzug, weil das Anbringen der Stütze genau an dem Ruhe- 
punkte des Hebels oft schwierig ist und dadurch leicht beträchtliche 
Fehler entstehen. 

Im Anfange der Versuche trug ich mich mit dem Gedanken die 
anvergifteten ganzen Thiere sich am Tiegerschen oder Rosenthar- 
schen Apparate erst müde arbeiten zu lassen und dann durch In- 
jection der Mittel, von denen ich eine Steigerung der Muskelthätig- 
keit vermuthete, ins Blut oder in den subcutanen Lymphsack die 
auf Null gesunkene Leistung wieder allmählich zu steigern, während 
die elektrische Reizung ununterbrochen im anfänglichen Tempo weiter- 
ginge. Und wirklich gelangen die ersten derartigen Versuche, welche 
mit Coffein gemacht wurden, ausgezeichnet, bis ich mich überzeugte, 
dass die gleiche Menge von 0,6proc. Kochsalzlösung oder von ge- 
wöhnlichem Wasser ganz dasselbe bewirkte. Ich habe daher später 
diese Versuchsanordnung ganz aufgegeben und glaube auch alle die- 
jenigen, welche nach mir in dieser Richtung an Fröschen arbeiten 
wollen, davor warnen zu müssen; sie wäre nur dann anwendbar, 
wenn man die betreffenden Substanzen ohne Lösungsmittel appliciren 
könnte. Bei allen unten folgenden Versuchen ist nach der Iigection 
de^ zu untersuchenden Mittels eine längere, stets im Protokolle an- 
gebene Zeit gewartet worden, ehe auf die Wirkung des Mittels unter- 
sucht wurde. Das Gontrolthier bekam stets eine der eingespritzten 
Lösungsmenge entsprechende Quantität physiologischer Kochsalz- 
lösung zur entsprechenden Zeit und an der entsprechenden Körper- 
stelle eingespritzt Die Wirkung des Menstruums ist übrigens eine 
nur in den ersten Minuten nach der Injection stark wahrnehmbare; 
schon nach 30 Minuten ist sie auf die Leistung des Thieres nicht 
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mehr von sichtbarem Einflasse. Nachdem ich mich mit allen diesen 
Vorfragen zur Glenttge beschäftigt hatte, ging ich dazu über an einem 
Mittel, dessen Moskelwurknng schon bekannt war, die Brauchbarkeit 
und Empfindlichkeit zunächst der Tiegerschen Methode zu prttfen. 
Ich wählte dazu das Kupfer, dessen Einwirkung auf die Muskelsub- 
stanz durch Harnack (I4)zur Genflge festgestellt worden war, und 
zwar eine von Harnack selbst dargestellte Lösung von weinsaurem 
Eupferoxydnatron von bekanntem Cu-6ebalte. 

Zur Erklärung der Versuche, welche möglich wenig Raum einnehmen 
sollten, merke man sich folgende Abkürzungen, welche immer wieder- 
kehren: 

RA — RoUen-Abstaud des Schlittenapparats, in Millimetern. 
L =Last, welche gehoben wurde, und bei der das „ Spannungs- 
gewicht" mit eingerechnet ist, in Grammen. 
A = Arbeit in Gramm-Metern. 

D -« Dauer des Arbeitens bis zur völligen Ermttdnng, in Minuten. 
H — höchste Höhe der Zuckungen, welche in der TiegeFschen Gurve 
vorkommen. Sie ist direct nach der Trommelablesung gegeben 
und zwar in Millimetern. Da die aufgezeichneten Höhen doppelt 
so gross sind, als die Hubhöhen, so muss man diese Zahl 
durch 2 dividiren, wenn man die wirklichen Höhen haben wilL 
Ich habe, um dem Leser nicht zu kleine Zahlen zu bieten, ab- 
sichtlich die abgelesenen Werthe unverilndert wiedergegeben. 
Das weinsaure Kupferoxydnatron wurde, wo nichts Anderes ange- 
gegeben ist, immer subcutan applicirt. Die in der Tabelle angegebenen 
Mengen sind auf GaO berechnet. Die 2 resp. 3 Frösche jedes Versuchs 
sind durch römische Zahlen bezeichnet. Die während des Versuchs an 
ihren hinteren Extremitäten verstümmelten Thiere starben nie an den 
Verletzungen; sie wurden jedoch, sobald es der Versuch erlaubte, ge- 
tödtet. Das Gewicht der Thiere ist in der Tabelle immer in Grammen 
angegeben. 

Die Beispiele der Tabelle I (s. S. 33), welche ich nicht unnGthig 
vermehren will, sprechen zur Genüge für die Brauchbarkeit der Tie- 
gerschen Methode, wenn es sich darum handelt Muskelwirkungen 
nachzuweisen, welche weder durch genaue Beobachtung des Thieres 
mit den Augen noch durch die landläufige Untersuchung mit dem 
du Bois'schen Schlitten zu constatiren sind. Die Form der Gu>Cur?en 
anlangend, ist zu bemerken, dass sie denen normaler Frösche im 
äusseren Ansehen vollständig gleichen. Durch Harnack's Unter- 
suchungen über das Blei wissen wir, dass es auch Gifte gibt, welche 
die Form der Muskelcurve ändern. Das Kupfer gehört (wie die 
meisten unten noch zu besprechenden Gifte) nicht zu diesen, und es 
gibt daher, wenn man die Einvnrkung kleiner Eupferdosen auf den 
Muskel Studiren will, gar keine andere Möglichkeit, als den Ablauf 
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der Tiegerschen Curve bis zu ihrem Ende abzuwarten und sich 
daraus die Arbeit anszorechnen. Nach der 50., ja 100. Zackang ist 
oft absolut noch nicht zu erkenneui ob der untersuchte Muskel ver- 
giftet ist oder nicht. 

Die zweite der von mir benutzten Methoden um die Muskelwir- 
kung von Giften zu untersuchen, die mit dem RosenthaTschen 
Garousselapparat, gibt nicht so absolut genaue Besultate wie 
die erste. Von der Brauchbarkeit derselben habe ich mich dadurch 
überzeugt, dass ich theils normale Frösche mehrere Tage hinterein- 
ander damit untersuchte und ihre Leistungen verglich, theils indem 
ich die am Tiegerschen Apparate gewonnenen Resultate damit nach- 
prüfte. Ich verzichte darauf hier derartige Beispiele anzuführen, da 
man sich durch Berttcksichtigung der Leistung der Gontrolfrösche 
in den unten angeftthrten Versuchen leicht selbst ein Urtheil darüber 
bilden kann, wie weit die Methode Vertrauen verdient Nur das 
sei noch erwähnt, dass man gut thut bei dieser Methode stets mög- 
lichst viele Versuche zu machen und dann nach dem Durchschnitts- 
resultate sich zu richten. Dasselbe liegt, so viel ich darüber ur- 
theilen kann, immer nach der richtigen Seite hin. Aeusserlich sind 
die Carousselversuche in den Protokollen daran zu erkennen, dass 
bei ihnen die Anftlhrung von H fehlt, weil dieses sich dabei nicht 
gut direet messen lässt 

Ich gehe nun zur Besprechung einiger Gifte über, welche wie 
das Kupfer die Muskelleislung in gewisser Dosis aufheben und in klni" 
nerer sie einfach abschwächen. 

Hätte ich alle hierher gehörigen Mittel untersuchen wollen, so 
wäre meine Arbeit eine endlose geworden. Ich konnte jedoch über 
ganze Gruppen derselben weggehen, weil sie von gewissenhaften 
Beobachtern schon zur Genüge nach dieser Richtung untersucht sind» 
So fand Harnack (14—15), dass eine grosse Anzahl von Brech- 
mitteln muskellähmend wirken, vor allen das Apomorphin, das 
schon von Pelikan, Buchheim und Eisenmenger und Köhler 
nach dieser Richtung hin untersuchte Saponin, das Gyclamin, 
das Asclepiadin, das schon von Weyland darauf hin untersuchte 
Sanguinarin, das von Weyland und Böhm als Muskelgift nach- 
gewiesene Delphinin, der Tartarus stibiatus, das Kupfer 
und das Zink (pyrophosphorsaures Zmkoxydnatron). Einige andere, 
welche Harnack als in diese Gruppe gehörig noch aufführt, lasse 
ich mit Absicht weg, da ich sie an anderer Stelle erwähnen werde. 
Ich habe mich damit begnügt von allen angeführten Brechmitteln 
ausser dem Kupfer nur eins nachzuuntersuchen, nämlich das Anti- 

3* 
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mon, weil gerade über die Muskel wirkang dieses Körpers die vor- 
liegenden Ansichten differiren. Während nämlich Bach heim nnd 
£isenmenger(4) den Satz aofstellteo, der Tartaras stibiatus wirke 
infolge seines Antimongehaltes maskellähmend , nnd Harnack flir 
das weinsanre Antimonoxydnatron die mnskellähmeDde Wirkang be- 
stätigte, betont der letzte Untersucher dieses Körpers, Soloweit- 
achky (16), aosdrttcklich, dass das Antimon den Muskel intact lasse. 
Ich glaabe, dass folgende wenige Versuche den Streit zu schlichten 
im Stande sein werden. — Zur Injection wurde weinsaures Antimon- 
oxydnatron benutzt. Die in Tabelle 11 angegebenen Dosen sind auf 
Antimonoxyd berechnet 

Versuch 9 zeigt, dass 0,02 Orm. weinsaures Antimonoxydnatron 
selbst vom Blute aus binnen einer Stunde nicht muskellähmend wir- 
ken; Versuch 10 dagegen, dass 0,02 Grm. weinsaures Antimonoxyd- 
natron nach Verlauf mehrerer Stunden doch muskellähmend wirken, 
auch wenn die Application nicht ins Gefässsystem erfolgt ist. 

Der mit 0,01 Grm. vergiftete Frosch I von Versuch 11 zeigt, 
dass die Wirkung dieser — f(tr ein kleines Thier bereits tOdtlichen 
— Dose nach 20 Stunden bei ihm ihr äusserlich allerdings gar nicht 
wahrnehmbares Maximum erreicht hat und dann ziemlich schnell 
wieder abnimmt. Der mit 0,001 vergiftete Frosch II zeigt, dass 
solche kleine Antimondosen auch nach mehreren Tagen keine deut- 
liche Mnskelwirkung ausüben. 

Somit scheint mir bewiesen, dass das -Antimon wohl muskel" 
schwächend wirken kann, aber nur wenn man grosse Dosen anwendet 
und eine bestimmte Anzahl von Stunden mit der Muskeluntersuchvng 
wartet 

Eine den Brechmitteln in Bezug auf die Muskelwirkung sehr 
nahe stehende Gruppe von Arzneimitteln sind die digitalisartig 
wirkenden, welche mit jenen auch in anderer Hinsicht manche 
Berührungspunkte haben. 

Die muskellähmende Wirkung des Digitalins fanden nicht 
Buchheim und Eisenmenger, wie meist angegeben wird, son- 
dern Dybkowsky und Pelikan (20); sie ist später von vielen 
Forschem bestätigt. Eine ganz ähnliche Muskel Wirkung fand Schmie- 
deberg (17) für das Digitalen, das Digitaliresin, das Di- 
gitoxin und das Toxiresin. Koppe (18) und Perrier (19) 
haben diese Untersuchungen wiederholt und bestätigt. Das von Jar- 
mersted (21) entdeckte Scillaen wirkt qualitativ und quantitativ 
wie Digitoxin; es ist daher ebenfalls ein starkes Muskelgift. Ihm 
fichliesst sich mit fast identischer Wirkung das wohl von Marmö (22) 
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zuerst richtig beartheilteHelleboreYn an. Im Schmiedebarg'schen 
Laboratorium wird dasselbe immer statt des unbequemen Digitalins 
verwandt. Ich begnüge mich durch einen einzigen Versuch die starke 
Muskelwirkung desselben zu illustriren (s. Tabelle III). 

Dieser eine Versuch, welcher eben so schOn, nur langsamer mit 
1 Mgrm. gelang; zeigt die muskellähmende Wirkung des HelleboreYn 
deutlich genug. Nach noch nicht veröffentlichten Untersuchungen 
des Schmiedeberg'schen Laboratoriums schliessen sich dem Helle- 
boreYn noch das Oleandrin, Adonidin und einige andere Köiper 
an. Nach den Untersuchungen von Greenish (23) gehört auch 
das Neriodorin und das NeriodoreYn hierher. DasTanghinin 
und T he V et in hat man schon seit längerer Zeit hierher gerechnet; 
jedoch liegen genügende Untersuchungen darüber nicht vor. Von 
Fornara (24) wurde eine ausserordentliche Aehnlichkeit des Fry- 
nins oder Erötengifts mit den Mitteln der Digitalisgruppe entdeckt; 
über die Muskelwirkung dieses Stoffes ist jedoch noch nichts Si- 
cheres bekannt. 

Eine dritte Klasse von Mitteln mit stark muskellähmender 
Wirkung gruppirt sich um das Veratrin. Die Muskelwirkung des 
Veratrins ist nicht, wie bisweilen angeführt wird, vonHarless son- 
dern wie die des Antiarins von Eölliker(25) gefunden worden. 
Ueber das Veratrin haben sodann die weiteren Arbeiten von Köl- 
liker(27), von von Praag(26), vonBezold und Hirt (2), Gutt- 
mann (28), von Pelikan und Eölliker (29), von Prevost(30), 
von Buchheim und Weyland (3), Buchheim und Eisenmen- 
ger (4) sowie von Fick und Böhm (5) das nöthige Licht geschafft. 
Ueber das Antiarin ist ausser den genannten Arbeiten noch die von 
Neu fei d (31) zu nennen. Durch diese vielfachen Untersuchungen 
ist die Eigenthümlichkeit der Muskelwirkung der genannten zwei 
Gifte so vollkommen festgestellt worden , dasa wir uns damit be- 
gnügen können, an einigen wenigen Beispielen für die Veratrinver- 
giftnng zu zeigen, dass dabei die Muskelleistung mit dem Tiegel'- 
schen Apparat untersucht selbst zu einer Zeit, wo die Thiere schon 
offenbare Vergiftungserscheinungen zeigen, noch ganz leidlich er- 
halten ist. 

Versuch 13 und 14 (s. Tabelle IV) zeigen, dass bei einer schein- 
bar schweren Veratrinvergiftung die Muskelleistung nur sehr wenig 
herabgesetzt zu sein braucht. 

Aus Versuch 1 5 (s. Tabelle IVj dagegen sieht man, dass grosse 
Veratrindosen die Muskelerregbarkcit nach voraufgegangenen Eräm- 
pfen schnell vollständig aufheben. Man erkennt aus diesen drei Ver- 
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suchen, dass man nach dem äusseren Verhalten der Thiere die Mus^ 
kelleütung derselben nicht ohne Weiteres beurtheüen kann, denn in 
Versach 13 und 14 würde Jeder , welcher mit der Veratrinwirkang 
vertrant ist, darauf geschworen haben, dass die Mnskelleistung be- 
reits erheblich heabgesetzt sein müsse. 

Ganz in ähnlicher Weise würde man irren, wenn man bei der 
nun folgenden Gruppe von Moskelgiften, welche man als die A r s e n - 
grnppe bezeichnen kann, den Grad der Maskellähmung nach den 
äosserlich sichtbaren Vergiftangserscheinungen benrtheilen wollte. 
Za dieser Gruppe gehört ausser dem Arsen hauptsächlich das bereits 
besprochene Antimon. Die Aehnlichkeit dieser 2 Metalle in phar- 
makologischer Hinsicht hat namentlich Soloweitschky betont. 
Von den zahllosen experimentellen Arbeiten über Arsenikvergiftung ^) 
sehen wir hier ab, da in allen fast ausnahmslos die Muskelerreg- 
barkeit gar nicht oder ungenügend berücksichtigt ist. Nur Lesser 
(32) in seiner ausführlichen Arbeit widmet der Muskelerregbarkeit 
ein besonderes Kapitel. Nach Einspritzung von 0,15 Grm. arseniger 
Säure in die mediane Bauchvene sah er zuerst die Irritabilität der 
Bumpfmuskeln, dann die der Arme und zuletzt die der Unterschenkel 
erlöschen. Es liess sich vermuthen, dass mit Hülfe des Tiegerschen 
Apparats bei viel kleineren Dosen bereits sich eine Mnskelwirkung 
würde nachweisen lassen. Zu unsern Versuchen diente eine neu- 
trale Lösung von arsenigsaurem Natron, deren Gehalt auf arsenige 
Säure berechnet war. 

Versuch 16 (s. Tabelle V) zeigt, dass 0,01 arsenige Säure binnen 
3 Stunden zwar eine Giftwirkung ausüben, die Muskelleistung jedoch 
so gut wie intact lassen. Ebenso zeigt Versuch 17 (s. Tabelle V), 
dass in einem Stadium der Arsenikvergiftung, wo das Herz bereits 
still steht und die Nerven schon schwere Vergiftungserscheinungen 
zeigen, die Muskelleistung noch recht gut ist. 

Spritzt man dagegen das Gift ins Gefässsjstem, so erleiden die 
damit überschwemmten Maskeln schneller Einbusse, wie aus Versuch 
18 (s. Tabelle V) zu ersehen ist. Das Thier, welches normaliter 
über 40 Grm.-Mtr. geleistet haben würde, leistete infolge der Arsen- 



1) Die Literatar über Muskellähmung an Menschen siehe bei Imbert- 
Goarbeyre (33) und Seeligm aller (34). Aus den von diesen beiden Autoren 
angeführten Krankengeschichten geht hervor, dass man mit Unrecht unter den 
Araenikwirkungen an Menschen L&hmungen meist nicht aufz&hlt Das Bild dieser 
Lähmungen ähnelt dem bei der Bleiyeigiftung, l&sst sich jedoch davon durch 
sichere diagnostische Momente trennen. 
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Tergiftung nar 25 6rm.-Mtr. zu einer Zeit, wo von Yergiftungser- 
scheinuogen sonst noch nichts za sehen war. 

Versuch 1 9 (s. Tabelle V) zeigt ebenfalls, dass das Arsen bereits 
anf den Muskel wirkt, ehe es andere Wirkungen entfaltet, wenn man 
es intravenös injidrt 

Aus Versuch 20 und 21 (s. Tabelle V) endlich ist zu ersehen, 
dass Arsen allerdings auch bei subcutaner Application die Muskel- 
leistung schwächt, aber erst nach längerer Zeit. 

Diese Versuche genügen, um zu beweisen, dass die Arsenwir- 
kung wie die Antimonwirkung nur langsam eintritt und in vielen 
Fällen mit Hülfe des Schlittenapparates gar nicht su constaiiren sein 
wirdy wo unsere Methode bereite sichere Resultate gibt. 

Dem Arsen lässt sich ungezwungen das Platin in Bezug auf 
seine Muskelwirkung anreihen. Dieselbe ist bereits von Eebler 
(35) beschrieben worden. Ich habe mit dem Platin, da mir keine 
Lösung von bekanntem Gehalte zur Verfügung stand, nur zwei 
Versuche angestellt Die Lösung enthielt so viel mit Natron neu- 
tralisirtes Platinchlorid, dass 1 C.-Ctm. hinreichte, um bei subcu- 
taner Application einen mittelgrossen Frosch vollkommen zu „cura- 
resiren". 

Versuch 22 (s. Tabelle VI) zeigt, dass eine grosse Platindose 
selbst bei intravenöser Application anfangs die Muskelleistung intact 
lässt; Versuch 23 (s. Tabelle VI) dagegen beweist, dass Platin selbst 
bei nur subcutaner Injection nach 3 Stunden die Muskelleistung doch 
herabsetzt. 

Wahrscheinlich gehen die 3 genannten Metalle mit dem Eiweiss 
der Muskelsubstanz allmählich Verbindungen ein, und solange die 
Verbindungen nicht gebildet sind, arbeitet ein untersuchter Muskel, 
selbst wenn er schon giftiges Fluidum enthält, doch noch normal. 
Dass derartige chemische Verbindungen von Metallen mit Eiweiss 
existiren, ist schon seit vielen Jahren bekannt, wenngleich die For- 
meln derselben auch noch nicht feststehen. Für das Kupfer sind 
diese Verhältnisse neuerdings einmal wieder von Harnack (36) 
untersucht worden. 

Vielleicht gilt das vorher Gesagte auch vom Quecksilber; 
wenigstens konnte ich nachweisen, dass die Muskelleistung unter dem 
Einflüsse desselben ganz allmählich abnahm. Aus eben diesem Grunde 
eignete sich zu den mehrtägigen Versuchen der Tiegersche Apparat 
weniger als das Rosentharsche Caroussel. Benutzt wurde eine Lö- 
sung von 0,2 Sublimat und 2,0 Kochsalz in 50,0 Wasser. Mit einer mir 
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später von Dr. v. Hering freundlichst 
Enr VerfOgung gestellten Alaninqneck- 
silberlösnng gelang ea die Eesnltate zu 
bestätigen, jedoch lasse ich die letzt- 
genannten Versoche deshalb hier weg, 
weil die LSsnng nicht genau dosirt war. 
V. Hering hat in seiner Arbeit aber 
das Qaecksilber (37) ünen deletäreo 
EmfioBS desselben auf die Muskelsab- 
stanz bereits angegeben. 

Versuch 24 (s. Tabelle VII) zeigt 
die mnskellähmende Wirkung von 4 
Hgnn. Sublimat. 

Veranch 25 und 26 (s. Tabelle VII) 
zeigen, wie anter der Wirkung des 
Quecksilbers langsam eine Abschwä- 
chang nnd langsam eine Erholung der 
Hnskelleistnng eintritt. 

Die von Kebler fUr das Platin ; 
and die von T. Hering fDr das Qaeck- ' 
ailber constatirte Herabsetzosg der | 
Huskelerregbarkeit bezieht sich ledig- 
lich auf Thierc, welche unmittelbar vor \ 
dem letalen Exitus standen ; mit obiger i 
Methode läset sich jedoch die Herab- 
setzung lange vor dem Tode oder so- 
gar bei Thieren, welche überhaupt an 
der Vergiflnng nicht sterben, consta- 
tiren. 

An die Gruppe der Schwermetalle 
will ich die der Alkalien anreihen. 
Die giftige Wirkung der Kalisalze 
anf die Hoskelsnbetanz, welche seit 
langer Zeit bekannt ist, wurde zuerst 
Ton Weyland (3) genauer untersucht. 
Eine Erklärung derselben hat Bucb- 
beim (38) zu geben versucht. 

Bei den hier folgenden Versuchen 
bekam das Controlthier stets eben so 
starke Cblornatrinmdoaen als das Ver- 
sucbsthier Cblorkalinmdosen bekam. 
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Versuch 27 (s. Tabelle VIII) zeigt, 
dass BelbBt nach dem Kalitode die Lei- 
stung eines Froschmnskels noch so gat 
wie normal sein kann; aas Versach 28 
(s. Tabelle VIII) dagegen ersieht man, 
dass bei längerer Einwirkung des Kalis 
allerdings die postmortale Muskeler- 
regbarkeit sehr herabgesetzt ist. 

In Versuch 29 (s. Tabelle VUI) ist 
trotz directer Injection von 0,09 Qrm. 
KCl ins Oefässsystem die Muskellei- 
stung nur wenig abgeschwächt. 

Versuch 30 (s. Tabelle VUI) zeigt, 
dass 0, 1 8 Orm. KCl auch bei sehr starker 
Verdünnung die Muskelleistung herab- 
setzt, während eine ebensolche NaCl- 
Menge indifferent ist. 
I Versuch 31 (s. Tabelle VUI) be- 
E weist, dass 0,2 KCl die Muskelleistung 
^ rasch beträchtlich vermindert. 
p An die Kaliversuche mögen sich 
gp einige wenige Versuche über Salmiak 
anschliessen (s. Tabelle IX). 

Der erste Versuch dieser Tabelle 
beweist, dass 0,1 Salmiak so schnell 
tOdten kann, dass eine deutliche Herab- 
setzung der Muskelerregbarkeit gar nicht 
zu Stande kommt. • 

Im zweiten Versuche kam es im 
Gegensatz zu dem vorigen zu einer deut- 
lichen Herabsetzung der Muskelleistung 
durch die Salmiakeinfuhr, weil die Ap- 
plication vom Oefässsystem aus vor 
sich ging. 

Kali und Salmiak sind also in ge- 
wissem Sinne als Muskelgi/te zu bezeick-- 
nen, wahrend vom Natron dies nicht be- 
hauptet werden kann. 

Ich reihe an die bisher aufge- 
zählten Substanzen noch zwei andere 
an, welche ich beliebig herausgegriffen 
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habe, das Cincbonin und das Oleum macidis. Die Menge derjenigen 
Substanzen, welche unter Umständen muskellähmend wirken können, 
ist eben so gross, dass ich sie nicht im Entferntesten erschöpfen 
konnte. 

Das Cincbonin gehört der Cbiningmppe an, fQr die die muskel- 
lähmende Wirkung bei grossen Dosen längst constatirt ist. Benutzt 
wurde eine Lösung von Cinehoninsulfat (s. Tabelle X). 

Cinchonin bewirkt also^ wie die Tabelle zeigt, in grösseren Dosen 
eme merkbare Herabsetzung der Muskelerregbarkeit. 

Das Muscatblttthöl ist noch nie auf seine Muskelwirkung 
untersucht worden. Ich benutzte ein von Gebe bezogenes, frisch 
dargestelltes Oel. 

Versuch 37 (s. Tabelle XI) zeigt, dass das Muscatblttthöl in der 
Dose von 3 Gtgrm. auf einen mehr als mittelgrossen Frosch muskel- 
lähmend einwirkt Die Einwirkung ist in diesem Falle jedoch am 
ersten Tage noch nicht wahrnehmbar. 

Versuch 38 (s. Tabelle XI) zeigt ebenfalls die Herabsetzung und 
sodann die allmähliche Erholung der Muskelleistung durch Muscat- 
blüthöl. 

In den Versuchen 39 und 40 trat keine Erholung ein, sondern 
die Mnscatblttthölvergiftung verlief unter fortwährender Abnahme der 
Muskelleistung letal. Das Muscatblüthöl wirkt also 'muskellähmend. 

Es ist nicht unwahrscheinlieh , dass sich yiele ätherische Oele 
dem Oleum macidis in Bezug auf die Mnskelwirknng analog ver- 
halten. 



Sämmtliche bisher aufgeführten Muskelgifte haben das Gemein- 
same, dass sie die Mnskelleistung bei hinreichend grosser Dose zwar 
herabsetzen, die Form der Tiegerschen Carve jedoch nicht wesent- 
lich ändern, so dass immer eine Zuckungshöhe der darauf folgenden 
und der vorhergehenden ziemlich gleich ist Es gibt jedoch auch 
Muskelgifte, welche die Form der Ermttdungscurve ganz erheblich 
ändern und so unregelmässig machen, dass die aufeinander folgenden 
Zuckungshöhen oft himmelweit von einander verschieden sind. Von 
Giften mit derartiger Wirkung war bisher nur das Blei bekannt, 
von dem Harnack diese eigenthttmliche Wirkung entdeckt hat Ich 
will der Kttrze wegen eine derartig unregelmässige Curve (wie sie 
von Harnack auch abgebildet worden ist) als Bleicurve bezeichnen. 
So viele Mittel ich nun aqf diese Bleiwirkung hin auch untersucht 
habe, so gelang es mir nur zwei zu finden, welche diese Eigenthüm- 

ArehiT ftr ezperiment Pathologien* Phsnnskologie. XY. Bd. 4 
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lichkeit des Curvenablaufs theilent nämlich Emetin und Cocain. Ich 
will dabei erwähnen, dass ich von der Untersnchang des SilberSi 
welches in chemischer Hinsicht ja dem Blei nahe steht. Abstand ge- 
nommen habe, da mir bekannt war, dass die Wirkung dieses Metalles 
bereits in einem anderen Laboratorium untersucht wird. 

Die Einwirkung des Em et ins auf den Muskel ist zwar schon 
von Weylandt(3), Pöcholier und Harnack (14) studirt und als 
eine lähmende angegeben worden; alle diese Versuche wurden je- 
doch werthlos, als es Podwyssotzki (39) gelang das Alkaloid in 
chemisch reinem Zustande darzustellen. Mit diesem reinen Alka- 
loide vermochte der genannte Autor nämlich keinerlei Maskelwir- 
kung hervorzurufen. So gleichgültig diese Thatsache dem Praktiker 
auch sein mochte, so war sie theoretisch doch von einiger Bedeu- 
tung, weil durch sie der von Harnack aufgestellte Satz, dass alle 
Brechmittel Muskelgifte sind, erschttttert zu sein schien. Die Be- 
deutung dieses Satzes wurde noch fraglicher, als es kurze Zeit darauf 
Soloweitschky ftlr das Antimon ebenfalls nicht gelang Muskel- 
wirkungen zu erzielen. Wir haben nun oben gesehen, dass das Anti- 
mon unter Umständen doch muskellähmende Wirkung besitzt So- 
mit machte also nur noch das Emetin von dem Harnack' sehen 
Satze eine Ausnahme. In wie fem diese Ausnahme Geltung hat, 
zeigen folgende Versuche (s. Tabelle XII). Bei denselben wurde theils 
em von Merck bezogenes, theils ein von Podwyssotzki selbst 
dargestelltes schwach gelblich gefärbtes chemisch reines Emetin in 
salzsaurer LOsung verwandt. In Tabelle XII sind die beiden Prä- 
parate durch ein P und M bezeichnet 

Versuch 4 1 (s. Tabelle XII), bei welchem 2 ganz normale Gurven 
resultirten, zeigt, dass das reine Podwyssotzki* sehe Emetin in 
einem Stadium, wo die Vergiftung äusserlich schon wohl wahrnehm- 
bar ist, auf die Muskeln noch nicht einwirkt. 

Ebenso zeigt Versuch 42 (s. Tabelle XII) , dass nach Subcutan- 
application von 0,01 Merck 'sehen Emetins zwar schwere Vergif- 
tungserscheinungen auftreten, dass die Muskelleistung jedoch dabei 
dicht vor dem Tode noch intact ist. 

Versuch 43 (s. Tabelle XII) dagegen beweist, dass 5 Mgrm. 
Merck'sches Emetin hinreichen, um bei einem möglichst grossen 
Frosche eine bleiartige Abschwächung der 'Muskelleistung hervorzu- 
bringen, wenn man nach der Einspritzung in die Aorta Vit Stunde 
bis zur zweiten Amputation wartet 

Versuch 44 (s. Tabelle XII) demonstrirt die bleiartige Muskel- 
wirkung des Merck 'sehen Emetins noch deutlicher als der vorige; 
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ebenso zeigt Versuch 46 (s. Tabelle XII) , dass auch reines Emetin 
bei Application ins 6ef ässsystem Bleiwirkung auf die Muskeln besitzt. 

Versuch 47 (s. Tabelle XII) endlich beweist, dass das reine 
Emetin in grosser Dose selbst bei subcutaner Einführung die Muskel- 
curve bleiartig macht. 

Nach obigen Versuchen ist der Streit über die Emetinwirknng 
also dahin zu entscheiden, dass meist allerdings in praxi eine Muskel- 
Veränderung dabei nicht wird wahrgenommen werden, dass sie in der 
Theorie aber doch existirt und durch geeignete Versuchsanordnung 
sicher nachgewiesen werden kann. 

Nicht minder als die Muskelwirkung des Emetins ist die des 
Cocains neuerdings bestritten worden, wenigstens gibt v. Anrep 
(40) in seiner ausführlichen Arbeit über die Wirkungen dieses Mittels 
ausdrücklich an, dass es die quergestreiften Muskeln intact lasse. 

Die ersten Versuche der Tabelle XIII zeigen, dass Cocain in 
kleinen Dosen die Muskelleistung nicht ungtlnstig beeinflusst und 
dass es namentlich die Regelmässigkeit der Curven nicht stört; die 
folgenden Versuche der Tabelle XIII dagegen beweisen, dass grosse 
Dosen von Cocain die Leistungsfähigkeit der Muskeln entschieden 
beeinflussen und zwar wird die Form der Muskelcurve bleiartig, 
während die Leistungsgrösse oft nicht vermindert, sondern sogar ge- 
steigert erscheint Ob die an Menschen beobachtete grössere Lei- 
stungsfähigkeit nach Cocagenuss auf dieser Beeinflussung der Mus- 
keln beruht, das wage ich nicht zu entscheiden; mir kam es hier 
nur darauf an für die specifische Wirkung des Bleis auf den Muskel 
einige Analoga zu geben. 

Wer die im ersten Abschnitt dieser Arbeit angeführten Versuche 
mit etwas skeptischem Sinne betrachtet, könnte 'mir den Einwarf 
machen, dass schliesslich wohl jeder einem Frosche eingespritzte 
fremde Stoff die Muskelleistung herabsetze und dass daher die ein- 
gangs angeführten Stoffe, namentlich die Metalle durchaus nicht als 
Muskelgifte betrachtet werden müssten. Um diesem Einwände zu 
begegnen, will ich hier einen kurzen Abschnitt der Betrachtung einiger 
gegen den Muskel indifferenieti Mittel widmen. 

Als wichtigster Stoff müsste hier das Chlornatrium angeführt 
werden, jedoch erhielten alle Controlfrösche aller obigen Versuche 
dünne Chlomatriumlösung (0,6proc.) und die Controlfrösche fttr die 
Ealiversuche zum Theil sogar 5proc. Chlomatriumlösung direct ins 
Blut, ohne dass eine wesenfliche Aenderung der Muskelsubstanz auf- 
trat. Das Kochsais darf also wohl bestimmt innerhalb der Grenzen, 
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die hier überhaupt in Betracht kommen, als fär den Muskel un- 
schädlich bezeichnet werden. 

Ein zweites Mittel, dessen Indifferentismos gegen den Muskel 
zu vielen Versuchen dieser Arbeit stillschweigende Voraussetzung 
ist, ist das weinsaure Natron, welches als Antimon-Eisen-doppel- 
salz verwendet worden ist. Ich lasse daher einige Versuche über 
dieses Salz folgen (b. Tabelle XIV). Die Mengen des Salzes, welche 
zur Anwendung kamen, sind daselbst auf freie Säure berechnet. 

Diese Versuche beweisen, dass Weinsäure in so kleinen Dosen, 
wie sie hier für uns in Frage kommen, unschädlich und überhaupt 
ohne Einwirkung anf den Muskel ist. 

Aehnlich verhält es sich mit dem Zinn. Zwar hat White (41) 
nachgewiesen, dass das Zinn stark giftige Eigenschaften besitzt und 
dem Blei nahe gestellt werden muss; die Erregbarkeit der Muskeln 
seiner Versuchsthiere war jedoch selbst nach dem Tode meist noch 
ziemlich normal. Ich benutzte ein von White angegebenes Zinn- 
doppelsalz, das weinsaure Zinnoxydnlnatron und zwar in einer Lö- 
sung, welche im Gubikcentimeter 15 Mgrm. SnOa enthielt 

Aus diesen Versuchen (s. Tabelle XV) ersieht man ^ dass selbst 
sehr grosse Zinndosen einen Einfluss auf die Muskelsubstanz nicht 
ausüben. Ganz eben so unschädlich für die Muskeln erwiesen sich 
nach noch unveröffentlichten Untersuchungen des hiesigen pharma- 
kologischen Laboratoriums auch einige andere Metalle, welche im 
Uebrigen eine sehr energische Giftwirkung besitzen, worüber später 
in diesem Archive Mittheilungen gemacht werden sollen. 



Interessanter und namentlich vom praktischen Standpunkte aus 
wichtiger als die Muskelwirkungen der bisher genannten Stoffe sind 
die Wirkungen, welche die jetzt folgenden Substanzen auf die Mus- 
keln ausüben. Diese Substanzen sind nämlich im Stande unter Um- 
ständen die Leistung der Muskelsubstanz zu erhöhen. In der Literatur 
liegen bestimmte Angaben über eine derartige Wirkung so gut wie 
nicht vor. Zwar reden Rossbach und Anrep (10) davon, dass 
gewisse Substanzen wie Physostigmin und Digitalin die Elasticität 
der Muskelsubstanz erhöhen; es geht jedoch aus ihren Angaben nicht 
hervor, dass dadurch die totale Leistungsfähigkeit der Muskeln wirk- 
lich gesteigert wird. 

Obwohl das Ereatin schon seit 1835 bekannt ist, und obwohl 
es ein ganz constanter Bestandtheil der Muskeln der Vertebraten und 
Avertebraten ist, ist uns die physiologische Bedeutung desselben 
doch noch dunkel. Wir wissen nur, dass es bei der Thätigkeit der 
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Muskeln nicht versobwindet und dass es daher nicht als ,,Hu8keI- 
nahrang'' angesehen werden darf. Nasse äussert sich bei Gelegen- 
heit des Mnskelstoffwecbsels (42) über dasselbe folgendermaassen : 
,,Znm Ersatz müssen dem Muskel C- haltige N- freie Atomcomplexe 
zugeführt werden, die aber unter Umständen erst im Muskel, viel- 
leicht aus N-haltigen Körpern sich bilden. Es wäre wohl nicht un- 
möglich, dass die N- haltigen Abkömmlinge der Eiweisskörper, wie 
Kreatin , Hypoxanthin u. s. w. ausser dem regelmässigen , von dem 
Thätigkeitszustand des Muskels unabhängigen Zerfalle der Eiweiss- 
körper des Muskels, zum Theil der Bildung jener C-haltigen Atom- 
complexe aus Eiweissstoffen ihren Ursprung verdankten'^ Das Ereatin 
würde nach dieser Ansicht eine eigene Bedeutung also überhaupt 
nicht haben. — Ich benutzte zu meinen Versuchen ein chemisch 
reines, gut krystallisirtes Kreatin, welches von Prof. Schmiede- 
berg eigens zu diesem Zwecke aus Liebig'schem Fleischextracte dar- 
gestellt worden war. In Dosen von mehreren Centigrammen wirkte 
dasselbe entschieden muskellähmend, in Dosen von 5 Mgrm. bis zu 
1 Ctgrm. dagegen umgekehrt. 

Es sind dies sämmtliche Tiegersche Versuche (s. Tabelle XVI), 
welche ich überhaupt betreffs des Kreatins mit kleinen Dosen ange- 
stellt habe. Wie man sieht, lassen sie sich fast alle zu Gunsten des 
Mittels deuten. Ich habe mich jedoch mit diesen Versuchen nicht 
begnügt, sondern auch noch eine Untersuchungsreihe mit dem Sosen- 
thaFschen Apparate angestellt, die bei den doch immerhin leichter 
möglichen Fehlern dieses Apparates natürlich nicht lauter positive 
Resultate lieferte, es waren jedoch die zu Gunsten der Ereatinwir- 
kung sprechenden Resultate 5 mal häufiger als die zu seinen Un- 
gunsten sprechenden. Diese Versuche zeigten ausserdem, was mit 
dem Tiegerschen Apparate zu constatiren unmöglich war, dass die 
Kreaünwirkung sich besonders durch eine schnellere Erholung nach 
einer geleisteten Arbeit charakterisirt Ich muss zum Verständniss 
dieser Versuche bemerken, dass der normale Frosch, welcher sich 
am Caroussel müde gearbeitet hat, meist mehrere Stunden, oft sogar 
1—2 Tage zur völligen Erholung nöthig hat (s. Tabelle XVII). 

In einigen Versuchen der Tabelle XVII zeigt sich die Kreatin- 
wirkung etwas später als gewöhnlich, dann aber auch um so 
stärker. 

Bei manchen Fröschen wirkte das Ereatin sehr lange nach, so 
dass die Hauptwirkung desselben auf den folgenden Tag fiel. Ob 
es sich in diesen Fällen um eine sehr langsame Resorption gehandelt 
hat, weiss ich nicht. 
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Tabelle XTII. Kreattn. 



I 


n 


UI 


IV 


V 


VI 


VII 
A. 


VIII 


No. des Ten. 
BA. 


OaMhlecht und 

SpMiM Ton 

1 und n. 


Oewieht 


Zustand 


Zeit 


naoli der 
Vergifkuog. 


D. 


L. 


( 


1er Thiere. 


des Venuclu. 




I <7 Temp. 


40 


normal.' 


l.m. 3h 19 


^.^ 


44,4 


10 


No. 75. 
1—2. Dl 


«1» 9 


9 


mit 5 Mgrm. 


l.m. 4h54 


1 h 


56,0 


14 


» f» » 


9 


9 


2.in. 4h33 


24 h 29 


44,0 


9 


RA — 


n. , 


34 


normal. 


l.m. 3h44 


.^_ 


27,2 


10 


L — 400 


f» n n 


9 


9 


l.m. 5h22 


—— 


11,6 


6 




rt ift n 


9 


9 


2.m. 4h54 


— 


26,4 


11 




I 2 Temp. 


58 


normal. 


5. III. 4 h 20 


-^ 


17,2 


6 


No. 76. 

6—7. m. 


» » » 


9 


mit 5 Mgrm. 


5.in. 6 h 44 


2 h 19 


31,2 


10 


n n 1» 


9 


9 


7. m. 10 h 26 


42 h 1 


16,0 


5 


RA — 


n. , 


51 


normal. 


5.m. 4h43 


^^ 


52,0 


14 


Lb. 400 


» « » 


9 


9 


5.IIL 7h 


— 


39,6 


14 




* n w 


9 


4 


7. m. 10 h 36 


— 


29,6 


15 




I c^Escol. 


47 


normal. 


7.m. 4 h 13 


.i—. 


76,4 


11 




» f> «» 


9 


mit 6 Mgrm. 


7.m. 6h 1 


1 h 46 


61,6 


7 


No 77 


»9 1» 


9 


9 


7.m. 6 h 30 


2 h 5 


136,0 


24 


7-8.111. 


» » » 


9 


9 


8. m. 10 h 23 


17 h 58 


67,2 


10 


KA«0 
L»400 


n. . 


58 


normal. 


7.m. 4 h 28 


_^ 


64,8 


14 


» »» »» 


9 


9 


7.m. 6 h 13 


— 


40,0 


8 




n m 1» 


V 


9 


7.m. 6h58 


'—— 


72,8 


15 




»9 » 


9 


9 


8. m. 10 h 39 


— 


47;! 


12 




I c* Temp. 


38 


normal. 


9 h 55 


_^ 


37,2 


7 




1» »» » 


9 


mit 6 Mgrm. 


11h 40 


1 h 35 


80,4 


5 




9 1» 9 


9 


» 


12 h 38 


2 h 33 


30,8 


8 


No. 78 


»f »» » 


9 


9 


6h 38 


8 h 33 


35,8 


9 


8.in. 


1» 1» >f 


9 


9 


7h 4 


8 h 59 


16,8 


5 


KA — 
L — 400 


n, , 


40 


normal. 


10 h 9 


___ 


59,2 


8 


» » » 


9 


9 


11h 55 


— 


54,0 


9 




» » n 


9 


9 


12 h 38 


— 


24,8 


6 




«f 1» » 


9 


9 


6h38 


— 


36,2 


8 




» *» » 


9 


»» 


7hll 


— 


14,4 


4 




I (J Temp. 


58 


normal. 


8.m. 2 h 34 


— — 


86,8 


13 




If » 9 


9 


mit 7 Mgrm. 


8.m. 4h44 


1 h 44 


69,2 


13 




9 9 9 


9 


9 


8.m. 5 h 30 


2 h 30 


64,4 


IT 


No. 79. 

8—9. in. 


9 9 9 


9 


9 


9.m. 11h 1 


20 h 1 


94,8 


15 


9 9 9 


9 


9 


9. m. 11 h 53 


20 h 53 


216,8 


47 


RA«0 


11. , 


51 


normal. 


8.m. 2 h 56 




52,4 


7 


L»400 


9 9 9 


ft 


9 


8. III. 5 h 16 


—— 


44,4 


9 




9 9 9 


9 


9 


8.IU. 6h 6 


— 


33,6 


9 




9 9 9 


9 


9 


9. III. 11h 39 


— 


34,0 


8 




9 9 9 


9 


9 


9.m. Ih 


~^^ 


54,3 


12 


No RO 


I cJ Temp. 


41,5 


normal. 


10. m. 10 h 23 


.^ 


44,5 


8 


10 11 III 


9 9 9 


9 


mit 5 Mgrm. 


10. III. 3 h 38 


5 h 3 


59,b 


10 


BAeaO 


9 9 9 


9 


9 


10. m. 4 h 20 


5 h 45 


36,4 


T 


L^400 


9 9 9 


9 


9 


11. m. 3 h 38 


29 h 3 


69,0 


9 


^A ^^" TBW 


»9 9 


V 


9 


11. m. 5 h 17 


30 h 42 


78,8 


14 
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Fortsetzung 


von Tabelle XVn. Kreatiiu 








I 


II 


III 


IV 


V VI 


VII 


VTTT 


No. dM Yen. 


Gasclüflcht und 

8P66l«B TOD 

I und II. 


Ottwicht 


Zustand 


Zeit 


A. 


T) 


XIH« 

L. 


der Thian. 


des Tennchs. 


Vergiffcang. 


A/. 


No. 80. 

10— ll.m. 

RA»0 
L — 400 


U <f Temp. 
» fi « 
»1» 1» 

tt » m 
»1» » 


40 

ff 
If 
ff 
ff 


normal. 

ff 

ff 

ff 


10. m. 10 h 40 
10. 111. 3 h 53 
10. m. 4 h 36 
U.m. 4h42 
U.m. 6h 56 


^^^ 


54,0 
36,1 
27,2 
54,4 
37,2 


10 

7 

4 

13 

10 


No. 81. 

10— U.m. 


I i Temp. 

» ft n 
n jt n 
»ff 1» 
» fi f» 


49 

If 

n 
ff 

1» 


normal. 

ff 
f» 
ff 
If 


10. m. 5h 16 
lO.m. 6h32 
10. m. 7 h 12 
U.m. 10 h 27 
ll.m. Uh 22 


— 


102,0 

56,4 

40,0 

136,8 

129,2 


20 
9 
10 
25 
24 


RA»0 
L — 400 


n. . 

f» H ff 

ff f» 1» 
1» ff ff 

If 11 w 


37 

ff 

ff 
1» 
ff 


normal 
mit 6 Mgrm. 

If 

ff 
ff 


10. m. 6h 4 
10. m. 6 h 54 
10.111. 7 h 35 
U.m. 11 h 8 
U.m. 12h 7 


h 42 

1 h 23 

16 h 56 

17 h 55 


24,4 

24,8 
13,2 
37,6 
47,6 


7 
7 
6 
5 
9 



Die Versuche der 2 letzten Tabellen zusammengenommen scheinen 
mir den Scbluss zu rechtfertigen, dass das Kreatin die MnskeUeütung 
in einer bis jetzt noch ganz unbekannten Weise günstig beeinflusst. 
Freilich fielen, wie schon oben gesagt ist, auch einige Versuche negativ 
aus ; ihre Zahl ist jedoch so gering, dass sie das gewonnene Resultat 
nicht zu beeinträchtigen vermögen. — Ich lasse hier noch einige an- 
dere Substanzen folgen, welche dem Ereatin ähnlich wirken; ich be- 
merke jedoch im Voraus, dass ich sie nicht mit derselben Orttnd- 
lichkeit habe auf ihre Wirkung prüfen können wie das Kreatin; 
immerhin sind die Versuche interessant genug hier angeflihrt zu 
werden. 

Das Kreatin steht in innigster physiologischer Beziehung zum 
Hypoxanthin. Ich verdanke eine kleine Menge letzterer Substanz 
in chemisch reinem Zustande der Freundlichkeit des Hm. Dr. Kos sei, 
dem ich dafür an dieser Stelle meinen verbindlichsten Dank aus- 
spreche. Da dasselbe an sich schwer löslich ist, so wurde es in 
einer 2proc. Sodalösung aufgelöst. Die Gontrolthiere erhielten theils 
Kochsalz-, theils diese Sodalösung (s. Tabelle XVm). 

Zwei weitere Versuche, welche allerdings mit der schon einige 
Tage alten Hypoxanthinlösung angestellt wurden, ergaben negative 
Resultate. Es lässt sich demnach behaupten, dass das Hypoxanthin 
qualitativ dem Kreatin gleich y quantitativ aber etwas schwächer als 
dieses wirkt. Uebersetzen wir diese Resultate ins Praktische, so 
lauten sie: Der Genuss von Fleischbrühe ist nicht^ wie manche Hy- 
gieiniker glauben, nur ein angenehmes Reizmittel ßtr uns'br Geschmacks- 
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Ta1>elle XVIII. Hypoxanthin. 



I 


II 


III 


IV 


V VI 


Vll 


VIII 


No. deB Vera. 

RA. 
L. 


Geschtoelit and 

Sp«oie8 von 

I und IL 


Gewicht 


Zustand 


Zeit 
des Yersnchs. 


naeh der 
Vergiftung. 


A. 


D. 


der Thiere. 






I ^ Temp. 

WH » 


41 

1» 


normal. 

n 


14. IV. 2 h 37 

14. IV. 4 h 46 

15. rV. 10 h 56 




12,8 
12,0 
15,7 


5 
5 
5 


No. 82. 
14-15. IV. 
RA»0 

L=»400 


fi » n 


34 

n 


mitlOMgrm. 


14. IV. 2 h 47 

14. IV. 4 h 56 

15. IV. 11h 5 


1 h 48 
19 h 57 


27,2 
35,6 
21,6 


6 
6 
5 




m, . 

n n 9 


46 

» 


normal, 
mit 10 Mgrm. 


14.IV. 3h 
14. IV. 5h 6 
15. IV. 11h 14 


1 h 58 
20 h 6 


28,4 

40,8 
71,2 


7 

9 

11 




I 2 Escol. 


73,5 

n 

n 


normal, 
mit 9 Mgrm. 

If 


14. IV. 3 h 30 

14. IV. 5 h 20 

15. IV. 11h 32 


1 h 12 
19 h 24 


15,2 

5,6 

15,7 


4 

3 
5 


No. 83. 
14— 15. IV. 
RA»0 
L — 400 


an 1» 


69 

n 


normal, 
mit 9 Mgrm. 

1» 


14. IV. 3 h 41 

14. IV. 5 h 29 

15. IV. 11 h 40 


1 h 21 
19 h 32 


33,2 
15,6 
40,8 

47,6 

6,4 

35,6 


9 

D 

9 


1 


in, . 


77 
» 

1» 


normal. 

n 


14. IV. 3 h 57 
14.1V. 5 h 39 

15. IV. 11h 54 




10 

4 

10 




I ^ Temp. 


46 

n 


normal, 
mit 9 Mgrm. 

» 
1» 


16. IV. 9h 4 
16. IV. Ih53 

16. rV. 6 h 16 

17. IV. 9 h 26 


4 h 13 

8 h 24 

23 h 14 


40,4 
40,3 
39,2 
40,8 


s 

10 
10 
14 


No. 84. 
16-17. IV. 
RA»0 
L»400 


n rt n 


44 


normal. 

If 

ff 


16. IV. 9 h 20 
16. IV. 2h 7 
16. IV. 6 h 30 
17.IV. 9h44 


— 


25,2 
14,4 
16,4 
11,6 


7 
6 
7 

7 




»1» » 


41 

« 

n 

n 


normal, 
mit 9 Mgrm. 

» 

1» 


16. IV. 9 h 32 
16.1V. 2 h 18 

16. IV. 6 h 40 

17. IV. 10 h 28 


4 h 38 
9 h 
23 h 48 


15,2 
19,2 
54,0 
37,6 


() 

6 

11 

8 




I S Escol. 

» >» » 
1» » 1» 


42,5 


normal, 
mit 8 Mgrm. 

n 
n 


14. IV. 12 h 21 
14. IV. 2h 7 

14. IV. 4 h 10 

15. IV. 9 h 26 


1 h^ 7 

3 h 10 

2U h 26 


39,2 
8,0 
7,6 

22,4 


7 
4 
6 

7 


No. 85. 
14— 15. IV. 
RA=.0 
L»400 


11, , 

« 
f> >f n 


46 


normal. 

1» 
If 
1» 


14. IV. 12 h. 34 
14. IV. 2 h 16 

14. IV. 4 h 20 

15. IV. 9 h 40 


— 


27,2 
3,3 
6,9 

26,8 


b 
4 

K 
12 




n n n 
n n »» 

» »» 1» 


40 

» 


normal, 
mit 8 Mgrm. 


14. IV. 12 h 44 

14. IV. 2 h 24 
14.1V. 4 h 30 

15. IV. 9 h 53 


1 h 24 

3 h 30 

20 h 53 


32,4 
26,0 
25,6 
29,6 


9 

7 
8 
8 


No. 86. 
16-18. IV. 
RA — 
L — 400 


I 9 £scul. 

»» » n 
» » if 


69 


normal. 

I» 
» 


16. IV. 2 h 28 
16. IV. 4 h 48 
18. IV. 8 h 45 


— 


76,0 
46,2 

72,8 


17 

15 

6 
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Fortsetzung Yon Tabelle XVIII. Hypoxftnthin. 



I 


II 


III 


IV 


V VI 


VII 


VIII 


Ko. das Vers. 

RA. 
L. 


Geschlecht und. 

Speeies toh 

I nnd n. 


Gewicht 


Zostaod 


Zeit 

1 ..«1. ;i.. 


A. 


D. 


der Thiere. 


des Yenuohs. 


Vergiftung. 


No. 86. 
16— 18. IV. 


II 2 Escol. 

1» »f 1» 


52 


nonnal. 
mit 8 Mgrm. 

n 


16. IV. 2 h 54 
16. IV. 5 h 12 
18. IV. 9 h 24 


2 h 12 
42 h 24 


38,4 
16,8 
39,6 


10 
6 

8 


RA — 
L=400 




47 


normal, 
mit 18 Mgrm. 


16. IV. 3 h 12 
16. IV. 5 h 23 

18. IV. 9 h 36 


1 h 57 
42 h 6 


14,0 
14,0 
16,4 


6 
5 
5 




I <J Temp. 

»1» » 


42 

« 


normal, 
mit 12 Mgrm. 


20. IV. 8 h 40 

20. IV. 6 h 16 

21. IV. 9 h 41 


9 h 16 
24 h 41 


50,4 
58,8 
44,4 


9 

9 

10 


No. 87. 
20-21. IV. 
BA — 
L»400 


1» «t y» 


45 

« 


normal. 


20. IV. 8 h 59 

20. IV. 4 h 29 

21. IV. 9 h 55 


— 


35,6 
37,6 
29,2 


10 
6 
5 




ni, , 

«ff n 


46 

* 


mit 12 Mgrm. 


20. IV. 9 h 16 

20. IV. 4 h 39 

21. IV. 9 h 29 


7 h 9 
23 h 59 


32,0 
45,2 
31,6 


9 

7 
7 


• 

VT A^ 


I $ Escol. 

9 • V 


51 

n 


normal, 
mit 18 Mgrm. 


21. IV. 2 h 49 

21. IV. 6 h 1 

22. IV. 8 h 38 


3 h 46 
17 h 23 


29,2 
28,0 
21,2 


8 
7 
8 


No. 88. 
21— 22. IV. 
RA — 
Ls>400 


« » • 
1» n » 


62 


normal, 
mit 18 Mgrm. 


21. IV. 3 h 41 

21. IV. -6 h 10 

22. IV. 8 h 5t 


2 h 55 
17 h 36 


31,6 
32,1 
30,0 


9 
10 

8 




»I» » 


48 

» 

*• 


normal. 


21. IV. 3 h 23 
21. rV. 6 h 22 
22. IV. 9h 6 


E 


45,2 
40,8 
36,4 


9 
9 
9 


No. 89. 
22—23. IV. 


I c? Temp. 

W 1» » 


47 
» 
if 


normal, 
mit 12 Mgrm. 

n 


22. IV. 9 h 31 
22. IV. 2h 9 

23. IV. 9 h 


4 h 29 
23 h 20 


22,8 
23,2 
29,2 


5 

5 
10 


RA — 

L — 400 


11. „ 


36 


normal. 


22. IV. 9 h 42 

22. IV. 2 h 19 

23. IV. 9 h 15 


— 


30,0 
22,8 
20,4 


6 
6 
4 



organ^ sondern er ist ein wichtiges Stärkungsmittel für unsere Muskel- 
kraß. 

Zum Ereatin steht chemisch vielleicht in naher Beziehung das 
Kaff ein; lediglich ans diesem Grunde kam ich darauf beide auch 
in Bezug auf ihre physiologischen Wirkungen zu vergleichen. Die 
Literatur über die physiologischen Wirkungen des Coffeins ist ausser- 
ordentlich reiehhaltig; die Einwirkung desselben auf die Muskeln 
ist jedoch von den meisten Autoren nur sehr wenig beachtet worden. 
Die älteren Untersucher, wie z. B. Albers (43), erklärten die nach 
Coffeinvergiftung auftretende eigenthttmliche Huskelstarre für einen 
Tetanus, entstanden durch Reizung des centralen Nervensystems. Zu 
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einer anderen Anffassang gelangte Voit (44), weil er diesen Zustand 
auch eintreten sah, wenn er die Verbindung zwischen dem centralen 
Nervensystem und den Muskeln durch Durchschneidung der Nenren- 
, Stämme aufgehoben hatte. Er nahm infolge dessen eine Erweiterung 
der Muskelgef ässe, analog der der Hautgefässe nach gewissen Reizen, 
und dadurch bedingte Transsudation Ton Serum aus den Muskel- 
gefässen in die Maskelsubstanz an. Das Unhaltbare dieser Theorie 
wurde von Johannsen (45) nachgewiesen, indem er zeigte, dass 
selbst noch sehr dtlnne (Toffeinlösungen die Muskelsubstanz in eine 
Todtenstarre zweiten Grades versetzen. „In dieser eigenthttmlichen 
Beziehung des Mittels zu den Muskeln werden wir wohl", so meint 
er, „den Hauptgrund zu suchen haben, weshalb sich der Genuss kaffein- 
haltiger Getränke so allgemein verbreitet hat. Wie das Alkaloid 
nämlich in grossen Dosen exquisite Todtenstarre zweiten Grades 
hervorruft, so werden kleinere Dosen wahrscheinlich nur das dem 
Auge nicht sichtbare erste Stadium derselben, das der gallertigen 
Mjosinausscheidung, hervorrufen. Wenn nun der chemische Process 
dieses ersten Stadiums mit dem der Thätigkeit identisch ist, wie es 
durch die Untersuchungen von L. Hermann höchst wahrscheinlich 
gemacht worden ist, so hat die Annahme viel Wahrscheinlichkeit 
für sich, dass durch die geringen Mengen des Mittels, welche wir 
täglich im Kaffee zu uns nehmen, 'es uns erleichtert wird, die Mus- 
keln zur Thätigkeit anzuspannen.''" Diese von Prof. Schmiedeberg 
stammende Idee hat in der Literatur so gut wie keine Berücksich- 
tigung gefunden, wenigstens finde ich nur, dass Bossbach und 
Harteneck (46) darüber weitere Untersuchungen gemacht haben. 
Die von diesen Forschem angewandte Methode, den Ablauf der 
Tiegerschen Gurve unter dem Einflüsse von Kaffein zu studiren, war 
ganz die richtige; sie haben jedoch, da sie an Warmblütern und 
vielleicht mit zu grossen Dosen operirten, negative Besultate erhalten. 
Von meinen eigenen Versuchen fielen von 22, welche mit den rich- 
tigen Dosen, d. h. mit 0,3 — 0,6 Mgrm., angestellt waren, 5 negativ 
aus. Ich glaube jedoch, dass das Besultat ein viel günstigeres werden 
kann, wenn man zu einer besseren Jahreszeit experimentirt als ich. 
So vertrugen z. B. die Frösche im Anfang des November oft noch 
0,8 Mgrm. des Alkaloids recht gut, während im Februar und März 
danach immer schon Vergiftungserscheinungen eintraten. 

Ein ganzes Milligramm Kaffein setzt also, wie Versuch 90 (s. Ta- 
belle XIX) zeigt, die Leistung eines Frosches bereits herab. Greift 
man die Dosis noch höher, so sieht man, wie der Muskel allmäh- 
lich seine Elasticität verliert. Die Tiegersche Gurve ändert sich 
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dabei in der Weise, dass die on- 
teren Endpunkte der aufgezeich- 
neten Höhen in die Höhe rttcken, 
während die oberen Endpunkte 
nach unten rücken. Hit einer 
GocaXncurve hat eine derartige 
Gurve keine AehnlichkeiL 

Die Versuche der Tabelle 
XIX zeigehy dass das Koffein 
eine Steigerung der Leistungs- 
fähigkeit der Muskeln bewirkt^ 
welche meist schnell eintritt und 
ziemlich lange anhält und der 
durch Kreatin erziel baren sehr 
ähnlich ist. Es muss daher als 
sehr rationell angesehen werden, 
dass Menschen, welche Muskel- 
arbeit zu leisten haben, nicht 
nur Fleischbrühe, sondern auch 
Kaffee zu sich nehmen. Dass 
das Kaffein nebenbei noch an- 
dere Wirkungen haben kann, wie 
z.B.dieyonDietlundVintsch- 
gau (47) gefundene Verkürzung 
der Reactionszeit, soll damit na- 
türlich nicht bestritten werden. 

Da ich oben zwei normale 
Muskelbestandtheile, das Kreatin 
und Hypoxanthin und ihre Ein- 
wirkung auf den Muskel bei 
künstlicher Einfuhr besprochen 
habe, so lag es nahe auch einen 
dritten normalen Bestandtheilder 
Muskeln der wirbelbatigen wie 
der wirbellosen Thiere, das Gly- 
kogen und seine Einwirkung 
auf die Leistungsfähigkeit der 
Muskeln zu untersuchen. 

Durch die Untersuchungen 
von Nasse (42), M'Donnel, 
Ogle und Weiss (48) ist fest- 
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gestellt worden 9 dass der Glykogengebalt der Moskeld in umge- 
kehrtem Verbältnisse zur Thätigkeit derselben steht ^ d. b. dass es 
im ruhenden Muskel sich aufspeichert, im thätigen dagegen ver- 
braucht wird, und dass es somit als eigentliche Muskelnahrung be- 
zeichnet werden kann. Weiter beobachtete v. Wittich (49), dass 
frische Muskeln in Glykogenlösung gelegt auflallend lange ihre Cou- 
tractionsfähigkeit behielten. Es lag daher die Vermutbung nahe, dass 
bei künstlicher Einfuhr von Glykogen, falls dieses nicht sofort im 
Körper umgewandelt wird, die Muskeltbätigkeit unter Umstanden 
dadurch gesteigert werden könnte. Ich benutzte zu meinen Ver- 
suchen ein von v. Mering frisch dargestelltes schneeweisses Gly- 
kogen und stellte damit 13 Versuche an, von denen 3 negativ aus- 
fielen. Die übrigen lasse ich in Tabelle XX folgen. 

Diese Versuche zeigen, dass Qlykogen allerdings die Muskel-- 
leisiung zu steigern vermag. Ob sich am warmblütigen Thiere oder 
gar am Menschen entsprechende Besultate werden erzielen lassen, 
darüber maasse ich mir natürlich kein Urtheil an. 

Bei Besprechung der metallischen Muskelgifte habe ich ein 
Schwermetall nicht erwähnt, welches in Bezug auf seine Giftigkeit 
bei Einftihrung ins Blut dem Arsen wenig nachsteht, ich meine das 
Eisen. Die Giftwirkung desselben ist von Meyer und Williams 
(50) entdeckt worden; zugleich constatirten diese Forscher, dass die 
Muskeln bei dieser Vergiftung an Erregbarkeit einbüssen. Ich habe 
infolge dessen das Mittel nur in kleinen Dosen genauer probirt, da 
mir die Abnahme der Muskelerregbarkeit für grosse Dosen gar nicht 
zweifelhaft erschien. Ich verwandte wie Meyer und Williams 
eine Lösung von weinsaurem Eisenoxydnatron. Alle Mengenangaben 
der Tabelle XXI sind auf Eisenoxyd berechnet. 

Versuch 116 (s. Tabelle XXI) zeigt, dass 33 Mgrm. Fe203 vom 
Blute aus tödtlicb wirken und dabei zugleich die Mnskelleistung 
schwächen. 

Versuch 117 (s, Tabelle XXI) beweist, dass 33 Mgrm. Fe203 
auch bei Subcutanapplication auf einen mittelgrossen Frosch eher 
schädlich als nützlich wirken. Die übrigen Versuche ergeben eine 
nützliche Wirkung des Eisens. 

Ein nicht angeführter Versuch mit 15 Mgrm. Fe^Os fiel voll- 
ständig negativ aus. Trotzdem könnte man durch die Versuche in 
Tabelle XXI sich bewogen sehen über die nützende Einwirkung des 
Eisens auf die Muskelleistung weiter zu experimentiren und würde 
sich dabei bei Fröschen an Dosen von 10 — 30 Mgrm. Fe203 und 
darunter zu halten haben. 
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Es ist längst bekannt, dass Trunkene oft 
enorm starke Moskelanstrengangen zu wege- 
bringen, sowie dass schwere Handarbeit darch 
einen auch nur massigen Genuss eines alko- 
holischen Getränkes erleichtert wird. Trotzdem 
liegen über die Erhöhung der Muskelleistnng 
durch Alkohol zufuhr keine experimentellen Ar- 
beiten vor. Nur Schulin US (51) zeigte, dass 
eine Beeinflussung der quergestreiften Muskeln 
durch Alkohol höchst wahrscheinlich sei, da der 
Gehalt der Muskeln an Alkohol bei Einfuhr dieser 
Substanz sehr rasch ihr Maximum erreiche, und 
Köhler (52) spricht geradezu aus, dass Alkohol 
in nicht toxischen Dosen die Leistung der Mus- 
kelarbeit in dreierlei Weise erhöhe, indem er die 
stickstoffhaltigen Elemente des Muskels durabler 
mache, ihrer Abnutzung vorbeuge, den Wieder- 
ersatz verbrauchter Gewebselemente des Muskels 
befördere, eine Quelle fttr Wärmeentwicklung ab- 
gebe, ohne weldhe lebendige Kraft undenkbar 
sei, und der Muskelfaser den zu ihrer Gon- 
sumption erforderlichen Sauerstoff liefere. 

Bei meinen Versuchen wurde der Alkohol 
immer stark verdünnt eingespritzt (s. Tabelle 
XXU). 

Der erste Versuch der Tabelle zeigt, dass 
grosse Alkoholdosen die Muskelleistung aller- 
dings vorübergehend stark herabsetzen. 

Auf die übrigen 6 Versuche mit positivem 
Resultat kommen 2 mit negativem. Immerhin 
aber kann man aus dem Angeführten zum min- 
desten schliessen, dass der Alk oho/ in kleinen 
und mittelgrossen Dosen die Muskelthätigkeit nicht 
beeinträchtigt. 

Zum Schluss will ich endlich noch einige 
Versuche über einen Stoff anfUhren, dessen Ein- 
wirkung auf die Muskelsubstanz theoretisch, von 
einiger Bedeutung ist, ich meine das Physo- 
stigmin. Harnack und Witkowski (53) 
äussern sich darüber folgendermaassen: „Wir 
lernen im Physostigmin ein Mittel kennen, welches 
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die quergestreiften Muskeln des Fro- 
sches in sehr interessanter Weise zu 
beeinflussen und in dieser Wirkung sich 
den muskellähmenden Substanzen ent- 
gegengesetzt zu verlialten scheint. Es 
ist bisher kein Körper bekannt gewesen^ 
welcher den Muskel in derartiger Weise 
verändert. Wie sich nun unter dem 
Einflüsse eines solchen muskelerregen- 
den Agens die mechanische Arbeits- 
leistung des Muskels gestaltet, in wel- 
cher Weise die Ermüdungscurve des 
Muskels dadurch Abänderungen erleidet 
u. s. w.y das zu untersuchen wird weiter 
von hohem Interesse sein/^ Aus diesem 
Grunde ist es erklärlich, dass ich diese 
Arbeit nicht abschliessen konntCi ohne 
wenigstens einige Versuche über dieses 
Alkaloid gemacht zu haben. Benutzt 
wurde eine nur schwach röthlich ge- 
färbte Lösung von Physostigminum sa- 
licylicum, ein Salz, welches als beson- 
ders calabarinfrei neuerdings von Har- 
nack (54) empfohlen worden ist (s, 
Tabelle XXni). 

Der erste Versuch der Tabelle so 
wie ein zweiter, bei dem nach Injec- 
tion von 50 Mgrm. Physostigmin in die 
Aorta das Verhalten der Muskelleistung 
ein ähnliches war, zeigen, dass so 
grosse Dosen wie 2 Ctgrm. Physostigmin 
die Muskelleistung entschieden schä- 
digen. Alle weiteren Versuche bezogen 
sich daher auf kleinere Dosen. Die- 
selben wurden theils mit dem Tiegel- 
schen, theils mit dem Bosentharschen 
Apparate angestellt. Mit dem Tiegel- 
schen Apparate wurden vier Versuche 
angestellt und zwar mit 1,5—3,0 Mgrm. 
des Salzes, sie ergaben jedoch alle 
vier, dass ein wesentlicher Einfluss auf 
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die MoskelleistaDg nicht statt- 
findet. Ich fUhre daher in Ta- 
belle XXUI nnr einen der- 
selben , No. 133, beispiels- 
weise an. 

Versncben wir nun eine 
Erklärung dafür zn geben, 
dass die Versuche mit dem 
einen Apparate eine Steige- 
rung der Muskelleistnng er- 
geben, die mit dem anderen 
dagegen nicht, so kann der 
Grund nur darin liegen, dass 
bei dem TiegeFschen Appa- 
rate mit maximalen Beizen 
gearbeitet wurde, bei dem 
Rosenthal'schenjedoch,woder 
Hauptantheil des zur Reizung 
bestimmten Stromes durch die 
Haut des Thieres abgeleitet 
wird, ein maximaler Muskel- 
reiz nicht zu erzielen war, ob- 
wohl ziemlich starke Ströme 
angewandt wurden. Nun ha- 
ben schon H a r n a c k und 
Witkowski gefunden, dass 
die Reizbarkeit der Muskeln 
fllr untermaximale Reize durch 
Physostigmin erhöht wird ; es 
sind somit obige Versuche nur 
eine Bestätigung der von den 
genannten Forschem gefun- 
denen Thatsachen. 



Zum Schluss möchte ich 
noch darauf hinweisen, dass 
es dringend nöthig ist, die in 
dieser Arbeit gefundenen That- 
sachen durch Versuche am 
Warmblüter zu bestätigen. Es 
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wird sich dabei empfehlen, dass man in der Weise wie Rossbach 
und Glostermeyer (55) verfährt, znr Reiznng jedoch gleichmäs- 
sige Tiegel'sche Reize verwendet. Sollten sich bei dieser Unter- 
snchnngsmethode einige der am Frosch gefundenen Thatsachen be- 
stätigen, so würde sich darans leicht eine Bereicherang des „Muskel- 
mittelschatzes^' des Arztes herleiten lassen, was, wie ich selbst aas 
praktischer Erfahrung weiss, iiehr wttnschenswerth sein dttrfte. 



Endlich erlaabe ich mir dem Assistenten des Institutes, Herrn 
Dr. Hans Meyer fttr die vielfache and freundliche Unterstützung, 
welche er mir bei der Arbeit hat zu Theil werden lassen, meinen 
besten Dank zu sagen. 
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üntersnchiiiigen Aber die Beziehungen der geistigen ThStlgkelt 

zum Stoffvfeehsel. 

Ton 

Sanitatsrath Dr. Speok, 

KreisphysikuB in DiUenbarg. 

Ueber die molecnlaren Vorgänge im Gehirn nnd die stofflichen 
Yei^dernngen; welche in demselben bei seiner Thätigkeit vor sich 
gehen, besitzen wir zwar manche Mnthmassnngen nnd Hypothesen; 
aber ausserordentlich wenig Thatsächliches nnd dnrch Versache 
Festgestelltes. 

Zwar hat Lavoisier, nachdem er in der Respiration einen 
Verbrennnngsprocess erkannt nnd diese bahnbrechende Entdeckung 
im Jahre 1777 veröffentlicht hatte (Expöriences snr la respiration etc. 
Mim. In k l'Academie des sc. le 3. mai 1777) unsere Kenntnisse 
Aber die Stoffwechselvorgänge fest begründet und in den darauf 
folgenden Jahren im Verein mit Seguin dnrch zahlreiche Unter- 
suchungen des Athemprocesses nach allen Richtungen hin ganz er- 
staunlich gefördert, ttber unser vorliegendes Thema aber fehlen auch 
bei ihnen die Versuche. 

Die beiden Gelehrten hatten bereits ermittelt, dass die Wärme- 
bildung im Körper nicht der Verbrennung des Kohlenstoffs allein zu 
verdanken sei, sondern dass auch der Wasserstoff verbrannt wurde, 
sie hatten das Verhältniss, in dem beide im Körper verbrennen, fest- 
gestellt; sie kannten die indifferente Rolle, welche der Stickstoff 
beim Athmen spielt und bewiesen seine Entbehrlichkeit dadurch, 
dass sie ihn in der Athemluft durch Wasserstoff ersetzten; sie 
wussten, dass die Verbrennungen im Körper beim Athmen reinen 
Sauerstoffs nicht energischer wurden, als beim Athmen gewöhnlicher 
Luft, dass der Sauerstoffverbrauch bei niedriger Temperatur, nach 
den Mahlzeiten und namentlich bei jeder körperlichen Thätigkeit zu- 
nehme; sie hatten auch richtige Mittelzahlen fttr Sauerstoffverbraueh, 
Kohlensäure und Wasserbildung angegeben, aber ttber die Beziehun- 
gen der geistigen Thätigkeit zu den Oxydationsvorgängen im mensch- 

ArehlT filr axperlmtiit. Pathologie n. pbannAkologle. XY.Bd. 6 
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liehen EOrper theilen sie uns nur ihre Anschaanngen mit ohne 
experimentelle Begründung. 

Sie änssem sich darüber folgendermaassen (Premier Hörn, aar 
la respir. des animaox par Lavoisier et Segain. OenV. de Lavoisier 
n. p. 697): ihre Versnche führten dahm, die Verwendung von Ei^en 
mit einander zu vergleieheni unter denen eigentlich keine Verbin- 
dungen zu bestehen scheinen. Man könnte z. B. ermitteln, wie viel 
Pfund eines gehobenen Gewichts der Anstrengung eines Mannes ent- 
spreche, der eine Rede halte, oder eines Musikus, der ein Instrument 
spiele, oder wie viel mechanische Kraft in der Arbeit eines Philo- 
sophen liege, der nachdenke, eines Mannes der Briefe schreibe, oder 
eines Musikers, der componire. Alle diese rein geistigen Aeusserungen 
hätten etwas Physisches und Materielles, wodurch sie körperlichen 
Leistungen vergleichbar würden, und die Arbeit des Gelehrten und 
des TaglObners könnten so mit einem und demselben Maasse ge- 
messen werden. 

Ohne Zweifel sahen die beiden Forscher als dies gemeinschaft- 
liche Maass die Grösse des Stoffyerbrauchs an, gemessen durch den 
Sauerstoffconsum. Nach ihrer Auffassung lag jeder geistigen Thätig- 
keit dieselbe stoffliche Veränderung zu Grund, die jede körperliche 
Arbeit als nothwendige Bedingung forderte, ein Oxydationsprocess. 

Ob sie sich dabei die klare Vorstellung einer Transformation 
chemischer Kräfte in geistige Kraft, anstatt in Wärme oder in me- 
chanische Kraft gemacht haben, ist nicht deutlich erkennbar; der 
Vergleich aber, den sie hier zwischen körperlicher und geistiger 
Thätigkeit au&tellen und das gemeinsame Maass, welches sie für 
beide annehmen, lässt den Gedanken nicht ganz von der Hand 
weisen, dass sie eine ähnliche Vorstellung sich gemacht haben. Es 
erseheint auch eine solche Auslegung der obigen Darstellung Lavoi- 
sier's und Seguin's um so mehr berechtigt, als die Ansichten ihrer 
Zeit über das Wesen der Wärme bereits sehr fortgeschritten waren. 
Man hatte die Wärme bereits als eine Molecularbewegung erkannt, 
welche zu mechanischer Thätigkeit (Ausdehnung) werden konnte, 
und ebenso war man im Klaren darüber, dass ein auei dem gaa- 
förmigen Zustand in den flüssigen übergehender Körper genau das 
Quantum Wärme wieder abgibt, welches er bedurft hatte, um ans 
dem flüssigen in den gasförmigen übergeführt zu werden und darin 
zu verharren. Die Ausdrücke „freie Wärme'S „gebundene Wärme'', 
y,frei gewordene Wärme" sind nach Lavoisier gleichbedeutend mit 
„lebendiger Kraft", „Verlust lebendiger Kraft", „Vermehrung der 
lebendigen Kraft" (Mäm. sur la chaleur par Lavoisier et Laplaoe 
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1780. — OeuY. deLavoisiers 11, p. 283). Bei einer solchen Einsicht 
in das Wesen der Wärme sind meines Erachtens die Auslassungen 
Lavoisier's und Seguin's kaum anders als so au^ufasseui dass 
derselbe chemische Process, der unter anderen Umständen Wärme 
hervorbringti bei dem thätigen Gehirn nicht Wärme, sondern geistige 
Arbeit liefert. 

Es ist auffallend, alle übrigen Ermittelungen der beiden ge- 
nannten Gelehrten Über den Athemprocess jmd den Stoffvirechsel hat 
man vielfach geprttft, verworfen oder bestätigt, ihre Muthmaassungen 
Aber die Vorgänge im Gehirn bei geistiger Thätigkeit haben Nie- 
manden veranlasst, eine Probe auf ihre Richtigkeit anzustellen. 
Waren ihre Angaben richtig, so musste bei geistiger Anstrengung in 
ähnlicher Weise wie bei körperlicher Sauecstoffaufnahme und Kohlen- 
säureausscheidung die Wärme vermehrt sein, und der Nachweis dieser 
Thatsache dflrfte keine grosseren Schwierigkeiten bieten, als der sehr 
leicht zu führende Nachweis der Vermehrung der Oxydationspro- 
cesse durch körperliche Thätigkeit Der Nachweis ist nirgends ge- 
liefert, und es lässt sich über den Mangel an Thatsachen auf diesem 
Gebiet u. A. auch Liebermeister folgendermaassen aus: 

„Temperaturbestimmnngen sowohl, wie auch anderweitige Er- 
fahrungen machen es wahrscheinlich, dass auch durch geistige Thätig- 
keit der Stoffumsatz und die Wärmeproduction gesteigert werden. 
Auch hat bereits Lavoisier in dieser Beziehung die geistige mit 
körperlicher Arbeit verglichen. Entscheidende Erfahrungen liegen 
darüber bis jetzt nicht vor. Ein einzelner Versuch, bei dem Professor 
Immermann als Versuchsperson fungirte, lieferte nur in Betreff der 
Eohlensäureproduction ein Besultat, welches für die Richtigkeit der 
Voraussetzung zu sprechen schien, ohne aber ganz entscheidend zu 
sein'^ (Liebermeister Pathol. u. Therap. des Fiebers 1875. S. 196.) 

Auch heute noch ist die Anschauungsweise Lavoisier's und Se- 
guin's bezüglich der Gehimthätigkeit die herrschende. So erklärt, 
um nur ein Beispiel aus vielen anzuführen, v. Kr äfft- £ hing (Lehr- 
buch der Psychiatrie. 1870. Bd. 1. S. 10) „die intensive und quali- 
tativ hohe Leistungsfähigkeit der Hirnrinde^' durch ihren Blutreich- 
thmn und ihren Reichthum an „sehr complicirten stark kohlenstoff- 
ond wasserstoffhaltigen leicht zersetzbaren fettartigen Substanzen mit 
hohem Verbrennungswerth , deren Umsatz also eine bedeutende 
Summe von Arbeitswerth resp. lebendige Kraft liefert''. Es wird 
also nicht Mos der Oiydationsvorgang als Grundlage der geistigen 
Thätigkdt bestimmt in Anspruch genommen, es wird auch das 
Uaass der Oxydation als ein sehr hohes angegeben. 
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Indessen macht auch eine andere Ansicht sich bemerklich. Be- 
ztiglich der Nerventhätigkeit betonen verschiedene Schriftsteller, so 
z.B. Rosenthal (allgem. Physiol. der Muskeln und Nerven 1877) 
und Hermann (Handbuch d. Physiologie II. Bd. 1. Thl. S. 141) und 
Voit (ibid. Bd. VI. 1. Thl. S. 209) die Geringfügigkeit der in den 
Nerven producirten Kräfte .und mithin die Geringfügigkeit des in 
ihnen sich abspielenden Stoffumsatzes. Auch Wendt (Grundztlge 
der physiolog. Psychologie 1880) wird durch Versuche liber die Fort- 
pflanzung von Reizen durch galvanisirte Nervenstrecken zu dem 
Schluss gefbhrt; dass in den Nerven entgegengesetzte Processe (Be- 
ductions- und Oxydationsprocesse) ablaufen, dass aber doch im Gan- 
zen ein Oxydationsprocess resultire, dem eine Arbeitsleistung ent- 
spreche. Er weicht bezttglich der Centralorgane des Nervensystems 
wesentlich von der seitherigen Ansicht ab, indem er diesen Gentral- 
organen, also den Ganglienzellen, die Erzeugung complexer Ver- 
bindungen aus einfacheren, ähnlich wie die Pflanzenzellen, also 
negative Arbeit oder Ansammlung vorräthiger Arbeit zuschreibt. 
Durch Reizung dieser Ganglienzellen werde auch diese auf Ansamm- 
lung vorräthiger Thätigkeit gerichtete Wirksamkeit noch gesteigert 
Die Gan^ienzellen seien so die Bildungsstätte der Stoffe, welche die 
l^ervenmasse zusammensetzen, die in den Nervenfasern in Folge der 
physiologischen Function zum grOssten Theil verbraucht werden. 
Nach dieser Ansicht wtlrden die Oxydationsprocesse, namentlich in 
den Central theilen eine sehr unwesentliche Roile spielen. 

Auch auf einem andern Weg wird eine Bestätigung für die An- 
sicht geliefert, dass im Gehirn sich Reductionsprocesse vollziehen. 
Selmi nämlich (lieber einige flüchtige Prod. des faulenden Gehirns. 
Jahr.-Ber. ttber die Fortschritte der Thierchemie. 1877. No. 263) er- 
hielt bei Destillation faulender Muskel, Eingeweide und Urin im 
Eohlensäurestrom nie phosphorhaltige Producte, während £Etulendes 
Gehirn unter gleicher Behandlung stets die Anwesenheit von Pho- 
sphor ergab. Da nun Phosphorsäure unter gewöhnlichen Bedingungen, 
sei es durch faulige Gährung, sei es durch Wasserstoff im statu nas* 
centi nicht reducirt wird, so beweist nach Selmi dieser Nachweis 
eines phosphorhaltigen Products im faulen Gehirn, das in anderen 
faulen Leichentheilen fehlt, dass die Gehimsubstanz irgend eine nicht 
oxydirte Phosphorverbindung enthält, welche durch faulige Gährung 
sich in Phosphamin umsetzt Zur Erklärung der Herkunft dieser 
Verbindung nimmt Selmi an, dass im Gtehim ähnliche pbysiolo- 
gischf Vorgänge stattfinden, wie in den grünen Pflanzentheilen. 
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DasB materielle Veränderangen in anserm Gehirn vor sich gehen 
und dessen Thätigkeit zu Grand liegen, sind wir gezwungen anzu-^ 
nehmen. Wir können es uns nicht anders vorstellen, als dass Ver- 
änderungen in unserer geistigen Thätigkeit veranlasst sind dureh stoff- 
liche Veränderungen des Organs, mit dessen Zerstörung jede geistige 
Thätigkeit vernichtet ist. Eine äusserlich wahrnehmbare Veränderung 
des Organs ist nicht vorhanden und wir müssen in den nicht wahr- 
nehmbaren Schwingungen der Molecttle und Atome und der Lagever- 
änderung derselben die Erklärung suchen. Wir können unsere Ge- 
danken, Empfindungen etc. uns nur denken als zum Bewusstsein 
gekommene Umänderungen der molecularen Verhältnisse unseres 
Gehirns. Welcher Art diese Umänderungen sind, das wissen wir 
nicht, dass sie in ihrem Endresultat die Veränderungen der molecu- 
laren Lage darstellen, welche wir als Oxydation bezeichnen, das an- 
zunehmen liegen keine triftigen Gründe vor. 

Aus den Vorgängen am thätigen Muskel und der thätigen Drüse 
hat man Schlüsse gezogen auf die Thätigkeit des Gehirns. 

Schon theoretische Erwägungen führen durchaus nicht dahin, 
dass sie eine Vergleichbarkeit beider Organe und Thätigkeiten an- 
nehmbar machen. Der thätige Muskel leistet durch seine Zusammen- 
ziebung eine Arbeit, für die wir ein Maass haben, er überwindet 
Widerstände, er hebt Lasten, iür die wir bestimmte Grössen setzen 
können. Aus ^dem Gesetz der Erhaltung der Kraft folgt unwider- 
leglich, dass eine solche mechanische Arbeitsleistung nur dann mög- 
lich ist, wenn sie aus einer andern Kraft hergeleitet werden kann. 
Entweder muss der Arbeit leistende Körper chemische Spannkräfte 
in mechanische Kraft umsetzen und dann entsprechende chemische 
Umsatzproducte liefern, oder er muss einen Theil seiner intermole- 
cnlaren Bewegung — seine Wärme — in mechanische Kraft umsetzen 
und dann entsprechend kälter werden, oder er muss elektrische 
Kräfte in mechanische verwandeln und dann die ersteren einbüssen. 

Die negative Stromschwankung, die bei der Thätigkeit der 
Nerven sowohl als des Muskels sich bemerklich macht, könnte diese 
letzte Eventualität als die richtige erscheinen lassen; sie ist auch 
wohl ein ganz sicherer Beweis di^r, dass stoffliche Veränderungen 
die Thätigkeit beider Oi^ane begleiten; die elektrischen Vorgänge 
sind aber quantitativ so gering, dass sie nur durch die empfindlich- 
sten Instrumente nachzuweisen sind, und es wird wohl Niemand im 
Ernst daran denken, in ihnen die Quelle der Muskelkraft zu er- 
blicken. Vollziehen sich in dem lebenden ruhenden Körper in Folge 
der Ernährung beständig Oxydationen, was wohl nicht bezweifelt 
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werden kann, so könnte die Abschwächnng des galvanischen Stromes, 
wie sie sich bei der Thätigkeit der Nerven and Mai^kel als negative 
Schwankung zeigt, doch eigentlich wohl nur eine Abnahme der Oxy- 
dationsvorgänge andeuten. Es ist deshalb wahrscheinlich, dass die 
negative Schwankung des zuckenden Muskels mit der Eraftentwicke- 
lung desselben gar nichts zu thun hat. — Dass auch ein Wärme- 
Verlust beim thätigen Muskel nicht eintritt, ist allgemeii^ bekannt, 
ebenso wie die Thatsache, dass der Theorie entsprechend die Umsatz- 
producte durch Muskelthätigkeit vermehrt werden. Dass mit der 
Steigerung der mechanischen Leistung auch eine Steigerung des Ver 
brauchs der chemischen Affinitäten gleichen Schrittes einheigeht, habe 
ich deutlich nachzuweisen vermocht (Untersuchungen flber Sauerstoff- 
verbrauch U.S.W., Schriften d.6e8. z. Förder. d. ges.Nat.-W. zu Marburg 
Bd. 10 (1871) S. 45.) Wie verhält sich dem gegenüber das Gehirn 
und das Nervensystem? Kerne Spur einer mechanischen Leistung 
nöthigt uns hier zu der Annahme chemischer Umsetzungen ähnlicher 
Art, wie sie im Muskel vorkommen. Was sollte das Prodnct, die 
Wirkung der chemischen Kräfte, sein? Wir können Gedanken, deren 
vollkommene Unvergleichlichkeit mit räumlichen Vorstellungen Gar- 
te sius bereits ausgesprochen hat, nicht ansehen als ein Aequivalent 
mechanischer Arbeit, wir können Gedanken nicht wie mechanische 
Arbeit wieder in Wärme zurückverwandeln. 

Ist der thätige Muskel gehindert eine mechanische Leistung zu 
vollführen, so wird genau entsprechend dem Gesetze der Erhaltung 
der Kraft, der Verbrauch der chemischen Affinitäten sich als Wärme 
änssem. Bäclard hat demgemäss nach Oharcot (Klin. Vorträge 
über Krankheiten des Nervensystems. S. 189) auch nachgewiesen, dass 
nur statische Muskelcontracturen zu messbaren Temperatursteigerungen 
führen, und Charcot bemerkt dazu, das in UebereinstimmuDg hier- 
mit nur tonische Krämpfe (wie Tetanus) die Körpertemperatur auf- 
fallend steigerten, die clonischen dagegen keine merkliche Steigerung 
veranlassten. 

Betrachten wir die Thätigkeit der Drüsen. Die Bildung und 
die Ausscheidung ihres Secrets aus dem Blut braucht nicht nothwen- 
dig die Folge von oxydativen Hergängen zu sein. Das Secret beträgt 
aber eine messbare Menge, in der bestimmte Bewegungserscheinungen 
sich bemerklich machen, die für sich ganz bestimmt Oxydations- 
vorgänge oder ihnen ähnliche chemische Modificationen des Stoflb 
verlangen. Man darf sogar bei der ausserordentlichen Erwärmung 
der Drüsen bei ihrer Thätigkeit (bis zu 1,5 o über die Temperatur 
des zufliessenden Bluts hinaus) annehmen, dass die Hindernisse, welche 
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dieser Bewegung des Secrets sich m den Weg stellen, recht erheb- 
liche sind, und dass ein Theil der fUr die Bewegung aufgewandten 
chemischen Kräfte in Wärme wieder zarückverwandelt wird. 

B§i der Verdaunng müssen nothwendig sowohl für die Bewe- 
gungen des Magens (die der Reibung wegen zum Theil in Wärme 
fibergehen) als auch zur Verflüssigung der festen Nahrungsmittel 
chemische Spannkräfte verwandt werden. Aus meinen ttber diesen 
Gegenstand angestellten Untersuchungen (Unters, ttber den Einfluss 
der Nahrung; dieses Archiv Bd. 11(1874) S. 411) ergibt sich, dass 
die Vermehrung der Ozydationsprocesse des Körpers während der 
Verdauung mehr beträgt, als die bekannte Erhöhung der Körper- 
temperatur während der Verdanungszeit erfordern wflrde, dass also, 
wie zu erwarten war, ein Ueberschuss chemischer Spannkräfte fttr 
die andern genannten Verrichtungen flbrig bleibt. 

Wohin wir uns wenden, erblicken wir die Gflltigkeit des Ge- 
setzes der Erhaltung der Kraft, und wenn bei der Thätigkeit des 
Gehirns chemische Spannkräfte, wie man annimmt, in nicht geringem 
Maasse verbraucht werden, so müssen sie in irgend einer andern 
Form von E^aft wieder offenbar werden. Diese andere Form ver- 
missen wir aber bei der Thätigkeit des Gehirns und des Nerven- 
systems. Denn da keine Spur einer mechanischen Leistung bei der 
Thätigkeit des Gehirns und Nervensystems bemerkbar ist, so mflsste 
der Nachweis von Wärmeentwickelung hier viel leichter gelingen, 
als am Muskel, bei dem ein grosser Theil der sich in ihm abspielen- 
den Oxydationsvor^nge zu mechanischer Kraft umgesetzt wird und 
also als Wärme nicht mehr zu beobachten ist. Dieser Nachweis aber, 
der bei Muskelthätigkeit zweifellos erbracht ist, fehlt für den thäti- 
gen Nerven und ftlr das thätige Gehirn. 

GL Bernard zwar (Vorlesungen über d. tbier. Wärme. Uebers. 
y. Schustc]^ (1876) S. 151), der (lie Fähigkeit, Wärme zu entwickeln, 
allen lebenden Organen zukommen lässt, führt, um zu beweisen, dass 
Nerventhätigkeit eine Wärmequelle sei, an, dass der gereizte N. 
iscbiadicus an der gereizten Stelle einen Wärmeausschlag an der 
thermoelektrischen Nadel bewirke, gegenüber der an nicht gereizter 
Stelle des Nerven eingestossenen Nadel. Auch Schiff und ebenso 
Valentin wollen Erwärmung des Nerven auf Reizung desselben 
beobachtet haben. 

Heidenhain dagegen, der nicht blos mit ausgezeichnet feinen 
Apparaten untersuchte, sondern auch auf diesem Gebiet der Forschung 
sieh einer ganz besondem Uebung erfreut, und ebenso Helm holz 
haben eine Erwärmung der thätigen Nerven nicht finden können. 
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Auch bezüglich des Gehirns ist es nicht festgestellt, ob bei dessen 
Thätigkeit Wärme entwickelt wird. Schiff will zwar anch hier 
Wärmebildong beobachtet haben. Heidenhain aber konnte von 
dieser Thatsache sich eben&lls nicht ttberzeagen, indem eine Yon 
ihm (thermoelektrisch) gef ondene Erhöhung der Temperatur des Gross- 
hirns bei Beizung sensibler Nerven im Vergleich mit dem Aorten- 
blut auch so gedeutet werden konntCi dass das Aortenblut in Folge 
des Schmerzes kälter geworden war. 

Der wichtige Einfluss, den die Muskelthätigkeit auf die gesammte 
Körpertemperatur ausübt, ist nicht blos von mir in einer grossen 
Zahl von Untersuchungen, sondern auch von Andern Und selbst ftlr 
geringfügige Muskelaction sicher festgestellt. Ein Gleiches lässt sich 
für die Thätigkeit des Gehirns nicht behaupten. Untersuchungen 
hierüber liegen meines Wissens nicht vor. Ich selbst habe von je 
drei auf einander folgenden Tagen des Morgens ganz früh, nüchtern, 
genau zu derselben Zeit Temperaturbestimmungen in der Achsel- 
höhle gemacht, indem ich an je drei Tagen 2 bis 3 Stunden lang 
lebhaft geistig beschäftigt war und an je drei anderen ebenso lang 
halb schlafend im Sessel sass. Diese mit aller Sorgfalt vorgenomme- 
nen Messungen ergaben an den Ruhetagen 35,70<>, 35,70^ und 35,80®, 
an den Tagen mit geistiger Thätigkeit 35,80, 35,80 und 36,00«. Diese 
Zahlen könnten dafür sprechen, dass während geistiger Thätigkeit 
in der That die Gesammtkörpertemperatur sich steigert. Es muss 
dabei aber wohl bemerkt werden, dass bei der geistigen Thätigkeit 
gelesen und kurze Notizen gemacht wurden, wozu nothwendig eine 
Stellung gehört, die Muskelzusammenziehungen und zwar vornehm- 
lich statische erfordert, die bei der trägen Buhe des Halbschlafeg 
sicher fehlten, so dass die kleine Temperaturerhöhung wohl richtiger 
der Muskelaction zuzuschreiben ist. 

Ueber die elektrischen Vorgänge ^im Gehirn herrscht noch tiefes 
Dunkel. Caton (Centr.-Bl. f. d. med. Wissensch. 1877. S. 540) hat 
elektrische Ströme am Gehirn von Kaninchen, Katzen und Affen 
nachgewiesen, wenn er eine Elektrode auf die Gehimoberfläche, die 
andere auf einen Verticalschnitt der Hirnsubstanz aufsetzte. Er glaubt 
auch ein Schwanken des Stromes bemerkt zu haben,', wenn der 
Willens- und Geftthlszustand des Thieres sich änderte. Auch grelles 
Licht auf die Netzhaut wirkend, soll an einer bestimmten Stelle des 
Grosshims Schwankungen des Stromes hervorgebracht haben, ebenso 
an einer andern Stelle (Ferrier's Kaucentrum) Beizung der Lippen 
und Backen und das Vorhalten von Futter. Wurden beide Elektroden 
auf die Himoberfläche angelegt, oder auf Hirnoberfläche und Schädel^ 
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80 entstanden viel schwächere Ströme , als wenn eine Elektrode auf 
den kflnstlichen Verticalschnitt angelegt wnrde. 

Derartige Versuche sind* meines Erachtens viel zu gewaltthätige 
Eingriffe in das Gehimlebeni als dass sich erwarten Hesse, dass bei 
ihnen kleine Reize , wie die Einwirkung des lichtes auf die Netz- 
haut , richtig zum Ausdruck kommen könnten i und Caton warnt 
selbst davor, aus so schwierig anzustellenden und oft misslingenden 
Experimenten schon jetzt bestimmte Schlüsse zu ziehen. — 

Liegt somit in dieser Betrachtung durchaus keine Nöthigung, 
die bei der Muskelthätigkeit sich manifestirenden Oxydationsprocesse 
auch auf die Thätigkeit des Qehims zu flbertragen, so gibt es weiter 
noch eine recht geringe Zahl von Unterschiedeui die die g^Uizliche 
Verschiedenheit der beiden Organe darthnn. 

So z. B. ist die Function des Muskels stets nur die eine , die 
Zusammenziehung, und je grösser seine Masse ist, um so höher ist 
seine Leistungsfähigkeit. Die Thätigkeit des Gehirns dagegen ist 
eine äusserst mannigfache, und seine ^einzelnen Theile haben sehr 
Tcrschiedenen Werth. Sollen Schmerz und Wohlbehagen, sollen 
Trauer und Kummer so gut wie Freude und Zufriedenheit denselben 
chemischen Vorgängen ihre Existenz verdanken? Es kann das Ge- 
hirn grosse Verluste erleiden, ohne dass seine Thätigkeit erheblich 
beschränkt erscheint Man kennt Fälle, wo in Folge von Hydro- 
cephalus chronicus die Gehimmasse ausserordentlich verdrängt und 
verkleinert war, ohne dass nennenswerthe Störungen vorlagen. Auf 
der andern Seite ruft die Zerstörung einer winzigen Himpartie die 
allergröbsten. psychischen Störungen hervor. Ein kleines Thier mit 
entsprechend kleinerer Gehimmasse leistet psychisch dasselbe, was 
ein vielmal grösseres, ihm naheverwandtes mit seinem vielmal grösse- 
ren Gehirn leistet, während ihre Muskelkraft der Masse ihrer Muskeln 
entspricht. — Ein Muskel kann einen gewaltigen Drack vertragen, 
ehe seine Functionsfähigkeit beeinträchtigt wird, und beim Gehirn 
reicht eine geringe Compression hin, um seine Thätigkeit ganz in 
Frage zu stellen. — Auch die Betrachtung derjenigen Erscheinungen 
and Veränderungen selbst, die an einem in Thätigkeit befindlichen 
Organ sich bemerkbar machen, liefert keine Stütze ftlr die Ansicht, 
dass das thätige Gehirn sich gleich verhalte, wie der thätige 
Muskel. 

Was am leichtesten und deutlichsten von diesen Erscheinungen 
zu Tage tritt, das ist die zunehmende Blutfülle thätiger Organe. Man 
ist bemüht gewesen, auch bei dem Gehirn die Zunahme der Blut- 
fülle bei thätigem Zustand nachzuweisen; was alSer bei allen an- 
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deren Organen leicbt gelang, das blieb bei dem Gehirn mindestens 
zweifelhaft. 

So hat zu diesem Zweek Binz (Zur Wirkung schlafmachender 
Mittel, dieses Archiv Bd. VI. S. 316) einen Hund und zwei Kaninchen 
trepanirt und nach Entfernung der Dura mater den Blutreichthum 
der Gehimoberfläche beobachtet, während die Thiere wachten oder 
durch Chloralhydrat , Chloroform oder Aether betäubt waren. Bei 
dem Hunde war gar kein Unterschied bemerkbar, ob er wachte oder 
schlief. Bei dem ersten Kaninchen wurde bei zweimaliger Betäubung 
in Zwischenräumen von zwei Stunden keine Veränderung bemerkt, 
erst bei der dritten Betäubung zeigte nach längerer Zeit das aus der 
Trepanationswunde etwas hervorquellende Gehirn sich etwas wenig 
blutreicher. Bei dem zweiten Kaninchen erschien erst nach langer. 
Narkose, nach Verlauf von einer Stunde, das Gehirn etwas weniger 
bluthaltig. Abgesehen davon, dass die Versuche kein deutliches und 
übereinstimmendes Resultat ergaben, glaube ich, erlauben sie den 
Schluss, den Binz daraus zieht, dass das Auftreten von Blutleere 
nach langdauemder Narkose mit der allgemeinen Erfahrung ttberein- 
stimme, wonach ruhende Organe weniger Blut enthalten als thätige, 
auch deshalb nicht , weil bei der Narkose nicht der Buhe des Organs 
wegen, sondern wegen der unvermeidlichen Wirkung der Narkotica 
auf die Mnscnlatur des Herzens und der Gefässe Veränderungen in 
dem Blutgehalt der Organe entstehen müssen. 

Ebenso hatDurham (Ganstatt's Jahresbericht f. 1861, Bd.I. S. 191) 
früher dieselben Experimente angestellt. Er trepanirte einen völlig 
chloroformirten Hund und fand die grossen Venen der Pia etwas 
ausgedehnt und die kleinen voll dunklen Bluts. Deutlicher Unter- 
schied zwischen Venen und Arterien existirte nicht und die Venen 
dehnten sich um so mehr aus, als das Ghloroformiren dauerte. Als 
nach der Ghloroformirung das Thier in ruhigen Schlaf verfiel, wurde 
das Gehirn blass und sank unter das Niveau des Knochens, die 
Venen waren weniger gefüllt, und man erblickte auch arterielle Ge- 
fasse. Ehe das Thier erwachte, drang das Gehirn in die Trepanations* 
Öffnung und die Gefässe der Pia füllten sieh mit Blut, so dass viele 
bis dahin unsichtbare nun deutlich wurden. An Kaninchen sollen die 
Erscheinungen weniger scharf in die Augen fallen (entgegen den Er- 
gebnissen von Binz, der sie an Kaninchen deutlicher fand und am 
Hunde vermisste). 

Die Ergebnisse sind nicht übereinstimmend und erledigen die 
Frage nicht, ob in Folge der Unthätigkeit des Gehirns dessen Blut- 
zufuhr abnimmt, denn die Blutleere des Gehirns während des Schlafes 
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kann gehr wohl eine secundäre sem und daher rühren, dass die 
grossen Gef&sse und das Herz wegen Ersohlaffang der Mnscnlatur 
mehr Blut in sich beherbergen. Man darf dabei nicht vergessen, 
dass zwar die yermehrte Blntzofuhr der Organe eine durchaus noth- 
wendige und regelmässige Begleiterin der durch die Thätigkeit yer- 
stärkten Oxydationsprocesse ist, dass aber nicht umgekehrt die Blnt- 
fttUe oder Blutleere eines Organs, welche aus mancherlei Ursachen 
entstehen können, ein Beweis ist für die Thätigkeit oder die Buhe 
derselben. 

Ebensowenig wie die directe Beobachtung hat die Untersuchung 
mit Instrumenten die grössere BlntftUle des thätigen Gehirns zu be- 
weisen vermögt. Versuche mit dem Marey'schen Explorateur an 
Kranken mit Defecten des Schädels oder an Thieren mit biosgelegtem 
Gehirn haben bis jetzt zu keinem sicheren Resultat geführt. Die 
durch den Puls, durch Athembewegungen, durch Mnskelbewegungen 
hervorgebrachten Volumveränderungen des Organs sind so mannig- 
fach, dass sie nur schwer einen Schiuss auf die Einwirkung geistiger 
Thätigkeit zulassen. 

Aus demselben Grund hat auch die Anwendung des Mosso'schen 
Plethysmographen die Frage nicht entschieden. Nach Mosso und 
Giacomini (Etüde graphique des mouvements du cerveau. Ganst 
J.-Ber. f. 1877, Physiologie S. 200 u. Ctrlbl. f. med. W. 1877 S. 343) 
wirkt jede Körperbewegung, so wie jede Geistesthätigkeit verändernd 
auf das Volumen und die Pnlsation des Gehirns ein. Frank (Re- 
cherches crit. etc. sur les mouvements etc. Gtrbl. f. med. W. 1877, 
S. 200) will ebenfalls bei geistiger Arbeit eine Erhebung der Puls- 
curven am Gehirn beobachtet haben, er bezweifelt aber, ob diese 
Erscheinung auf eine Vermehrung der arteriellen Blutzufuhr zum 
Gehirn bezogen werden dürfe, da gleichzeitig die Athmung sich 
wesentlich dabei geändert habe. Im Gegensatz zu Mosso sah S. 
y. Basch (Die volumetr. Bestimmung des Blutdrucks beim Menschen. 
Wien. med. J.-B. 1877), der mit Mosso's Instrument untersuchte, bei 
geistiger Thätigkeit keine Veränderung des Armvolumens und jeden- 
falls keine Verminderung desselben eintreten. Er schreibt die Ver- 
mehrung und Verminderung des Armvolums hauptsächlich den oft 
nnwillkührlichen Muskelcontractionen , namentlich der Bauchpresse zu 
und bezieht auch die Veränderungen des Blutgehaltes des Vorder- 
arms während des Schlafes auf die grössere oder geringere Füllung 
der Aorta und der Gefässe des Unterleibs in Folge grösserer oder 
geringerer Erschlaffung des vasomotorischen Gentrums. Gouty und 
Charpentier (Recherches sur les effets etc. Ctrbl. f. d. m. W. 1877, 
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p. 198), die an curarisirten Tbieren den Einflass von Sinnesreizen 
nntersnehten, fanden, dass verschiedene Reize bald eine Vennehrnng, 
bald eine Verminderung der Pulsfrequenz, bald eine Steigerung, bald 
eine Erniedrigung des Blutdrucks in ganz regelloser Weise zur Folge 
hatten, so dass man blos an eine reflectorische Wirkung vom Gehirn 
auf die GefiüBsnerven denken konnte. 

Auch die Pulscurven, welche Thanhoffer (D. Einfluss der Ge- 
himthätigkeit auf den Puls. Pflüger's Archiv. 19. Bd. 1879. S. 254) 
als Beweis daitir bringt, dass die Gehirn thätigkeit auf den Puls un- 
zweifelhaft einen Einfluss habe, scheinen mir durchaus nicht beweisend. 
Es geht aus ihnen hervor, dass andere Einflüsse, Athmen, Sprechen, 
kleine Bewegungen von viel zu erheblicher Wirkung auf die Blut- 
vertheilung und die BlutfUUe des Vorderarms sind, als dass die 
zweifelhafte, jedenfalls äusserst kleine Wirkung geistiger Thätigkeit 
zum Ausdruck kommen könnte. 



Wenden wir uns weiter zu der Betrachtung der Erscheinungen, 
welche die Thätigkeit der Organe an dem Gesammtorganismns ver- 
anlasst, so ist es bekannt, wie jede mit einer Vermehrung der Oly- 
dationsvorgänge einhergehende Thätigkeit des Muskelapparats mit 
einer Beschleunigung der Gefässthätigkeit und des Athmens ver- 
knüpft ist Es ist Jedermann bekannt, dass es genügt, nur vom 
Stuhle aufzustehen, um den Puls um einige Schläge zu vermehren, 
und dass die Pulsfrequenz stetig mit der Grösse der Anstrengung^ 
bis zur Unzählbarkeit wächst; und Lavoisier's Ausspruch (Prem. 
Mäm. sur la respir. Oeuv. de Lav. Bd. V. p. 688), dass die Vermeh- 
rung der Pulszahl in directem Verhältniss steht zur Summe der aut 
eine gewisse Höhe gehobenen Pfunde, ist vollkommen richtig. 

Es geht femer mit Leichtigkeit aus der täglichen Beobachtung 
hervor, wie mächtig die körperliche Anstrengung auf die Thätigkeit 
des Athemapparats einwirkt. Auch hier lässt sich nach meinen 
eignen Versuchen im Aligemeinen dasselbe sagen, wie von der Herz- 
thätigkeit, dass sie mit der Zunahme der Leistung, wie auch der 
Herzthätigkeit wächst, bis unzählbarer Puls und keuchendes, über- 
angestrengtes Athmen jede weitere Leistung unmöglich machen. 

Dass auch die mit Vermehrung der Verbrennungsprocesse ver- 
bundene Thätigkeit anderer Organe denselben Einfluss übt, das geht 
aus der Beschleunigung des Pulses und der Atbmung während der 
Verdauung hervor. (Vgl. Speck, Experim. Unters, über den Einfluss 
der Nahrung u. s. w. Dieses Archiv. Bd. IL 1874. S. 405)'. 

Wenn auch Gl. Bernard (Vorlesungen über thierische Wärme, 
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übers, y. Schuster. 1876. S. 152) behaaptet, dass mit der Thätigkeit 
des Gehirns wie mit der der Muskeln und Drüsen immer ein Leb- 
hafterwerden der Circulation zusammentreffe , so lehrt doch schon 
der oberflächliche Augenschein und die alltagliche Erfahrung, dass 
dem nicht so ist. 

Ein geistig arbeitender Mensch, und wenn er noch so tief und 
aufmerksam denkt, macht nie den Eindruck, den ein körperlich nur 
mässig thätiger macht. Sein Athem bleibt während tiefer geistiger 
Anstrengung so ruhig, wie der eines Schlafenden, hier und da 
nur durch einen tieferen Athemzug in seiner Begelmässigkeit unter- 
brochen, und auch der Puls bleibt nach einigen Versuchen, die ich 
darüber angestellt, ganz derselbe, ob ich halb schlafend und träu- 
mend oder geistig lebhaft arbeitend im Sessel sass. 

Es gibt aber auch thätige Zustände des Gehirns, durch die die 
Thätigkeit des Herzens und der Athemorgane lebhaft beeinflusst wird, 
die Affecte. Dass diese Beeinflussung aber wie bei Mnskelthätigkeit 
hervorgerufen oder begleitet sei von Veränderungen des Stoffwechsels, 
das ist nirgends bewiesen. Viel wahrscheinlicher ist es, dass sie 
mit dem Stoffwechsel gar nichts zu thun haben und als Reflexer- 
scheinungen nur secundär durch Aenderungen in der Mnskelthätig- 
keit Acnderungen im Stoffwechsel hervorrufen. Denn es haben diese 
Erscheinungen nicht einmal etwas Gonstantes. Derselbe Affect, der 
das eine Mal, oder bei der einen Person das Herz zu ungestümerem 
Schlag bewegt, das Gesicht röthet, den Athem beschleunigt, bringt 
das andere Mal, oder bei einer andern Person Stillstand des Her- 
zens, Blässe des Gesichts und Aussetzen der Bespiration hervor. 

Hierher gehören auch jene chirurgischen Fälle, bei denen man 
bald grössere, bald geringere BlutfUUe des Gehirns beobachtete, und 
aus denen man schliessen wollte, dass die Gehimthätigkeit mit einer 
grösseren Blntftllle des Gehirns stets verknüpft sei. So erzählt z. B. 
A. C op e r (Tfaeoret. prakt. Vorlesungen über Chirurgie. Uebersetzt von 
Schütte. 1856. Bd. 1. S,. 164) von einem jungen Mann mit vernarbter 
Schädelwunde, mit Hirn- und Knochendefect, dass man die Pnlsation 
des Gehirns deutlich durch die offene Stelle des Schädels bemerkt habe, 
nnd dass diese sofort sich beschleunigt gezeigt habe, wenn in der 
Conversation etwas vorkam, was dem Mann missfiel. 

Aus dem Allem kann ich nur den Schluss ziehen, dass die 
geistige Thätigkeit in Bezug auf Beeinflussung der Athemthätigkeit 
und der Circulation sich anders verhält, als die Muskelschicht. 

Man hat bei der Ermittelung der chemischen Vorgänge wäh- 
rend der Thätigkeit der Organe einen grossen Fehler begangen, in- 
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dem man diese nicht getrennt hat von den Vorgängen bei der £r- 
nährong. 

Lange Zeit haldigte man der Liebig'schen Ansicht , dass der 
Muskel bei seiner Thätigkeit sich selbst verbranche, dass seiner Thätig- 
keit also nnr ein verstärkter Emährangsprocess als Grundlage diene. 
Die Versuche haben bekanntlich diese Theorie widerlegt. Fand man 
auch unter Umständen — ttberreiche Zufuhr von Albuminaten , oder 
Eintritt von Dyspnoe nach H. Oppenheim (Pflflgers Arch. Bd. 22. 
(1880) S. 40) — eine Vermehrung der Stiokstoffaasscheidung bei 
Muskelthätigkeit, so liess sich doch daraus weder die entwickelte 
Kraft herleiten y noch stand sie zu der Höhe der Kraftentwickelung 
in irgend einem Verhältniss. 

Dagegen wuchs mit der Grösse der Leistung die Ausscheidung 
der Kohlensäure, und es war klar, dass nicht die stickstoffhaltigen 
Muskelbestandtheile die chemische Grundlage der mechanischen Lei- 
stung gebildet hatten. Untersuchungen von Böhm und Hoff mann 
(Beiträge zur Kenntniss des Kohlenhydratstoffwechsels, dieses Aroh. 
Bd.Vni. S. 375) haben ergeben, dass gefesselte und tracheotomirte 
oder auch blos gefesselte Thiere unter Abnahme der Körpertempe- 
ratur zu Grunde gehen, nachdem alles Glykogen im Körper verzehrt 
ist, dass aber bei gtfnz ebenso behandelten Thieren nach dem Tod 
noch erhebliche Mengen dieses Kohlehydrats vorfindlich sind, wenn 
alle Mnskelaction durch Durchschneidung des Rttckenmarks besei- 
tigt wird. 

Es wird hierdurch der Annahme eine Stütze verliehen, dass 
bei der Muskelzusammenziehung das Glykogen zerstört wird, und 
dass die Möglichkeit einer Muskelleistung abhängig ist von der 
Gegenwart eines bestimmten Stoffes. Wir wissen nicht, ob das 
Glykogen blos in der Leber gebildet wird, oder ob es auch der 
Muskel produciren kann. Ist letzteres der Fall, so erklärt sich da- 
durch leicht die Ermttdung und Erholung des ausgeschnittenen Mus- 
kels durch die augenblickliche Aufzehrung eines Stoffes, der nicht 
in gleicher Geschwindigkeit in dem Muskel wieder abgespalten wird. 

Sei dem, wie ihm wolle, ftlr unsem Zweck bleibt es gleichgttltigy 
wie man sich die chemischen Vorgänge im thätigen Muskel und die 
Mitwirkung der Albuminstoffe dabei vorstellen will, ob man mit 
Hermann das dabei abgetrennte Myosin sich durch Au&ehmen von 
Kohlenstoff und Sauerstoff wieder restituiren, ob man mit Pflttger 
(Ueber physiol. Verbrennung im lebenden Organismus, Pflflger's Arch. 
Bd. 10. (1875) S. 331) den Kern des Eiweissmolecttls unzersetzt 
bleiben und durch einen synthetischen Process auf Kosten von Fetten 
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und Kohlehydraten sich wieder zum yollen Eiweissmolecttl ergSnzen, 
oder ob man den Muskel einfach die in der Leber oder anderswo 
erzeugten Kohlehydrate verbrennen lassen will, es ist ganz sicher» 
dass die Thätigkeit des Muskels nicht identisch ist mit einer ein- 
fachen Steigemng seines Emährungsprocesses» nnd dass der Vorgang 
der Thätigkeit eines Maskeis (nicht der Orad seiner Leistongsfähig- 
keit) unabhängig neben dem Vorgang seiner Ernährung hergeht. — 

Auch für die Thätigkeit der Drttsen wird es keine besonderen 
Schwierigkeiten haben, einen ähnlichen Nachweis zu liefern. Es 
wird z. B. Niemandem einfallen ^ das Secret der Magendrttsen» den 
stark sauren Magensaft» als ein Product des Zerfalls dieser Drtlsen 
selbst anzusehen. 

Bei den chemischen Vorgängen der Gehimthätigkeit hat man 
unverdrossen an der Ansicht festgehalten» dass mit dieser Thätigkeit 
eine Abnutzung» ein Zerfall des Gehirns Hand in Hand gehen mttsse» 
man hat die Vorgänge der Ernährung des Oehims nicht getrennt 
von denen» die bei seiner Thätigkeit auftreten» und hat demgemäss 
diese Vorgänge sich immer nur als Oxydationsvorgänge gedacht, bei 
denen eine Vermehrung der Zerfallproducte » des Harnstoffs» der 
Kohlensäure» der Phosphorsäure» unausbleiblich sei. 

Niemand wird in Abrede stellen wollen» dass in dem lebenden 
Gehirn Oxydationsprocesse vor sich gehen. Sie gehören zu seinen 
Emährungsvorgängen , wie auch bei andern Organen. Das Gehirn 
wird wie alle anderen Drttsengebilde mit arteriellem Blut versorgt» 
das als venöses wieder aus ihm abfliesst» es bildet seinen Antheil 
Wärme gewiss ebenso gut» wie jeder andere Körpertheil; dass aber 
bei der Thätigkeit des Gehirns diese Processe besonders verstärkt 
werden» bedarf des experimentellen Beweises. 

Aus der ersten Zeit der Hamstoffhntersuchungen existirt eine 
Arbeit ttber den Einfluss . geistiger Thätigkeit auf den Stoffwechsel 
von Hammond» der an sich den Einfluss dieser Thätigkeit durch 
Untersuchung der Harnausscheidung zu ermitteln strebte (The Ame- 
rican Joum. of med. sdences Apr. 1856. Ganst Jahres-Ber. pro 1856. 
Bd. 1. S. 92). Er &nd» dass geistige Anstrengung die Menge des 
gelassenen Harns» des ausgeschiedenen Harnstoffs (von 38»! Grm. 
auf 48»t> Grm. täglich)» des Kochsalzes, der Phosphorsäure und der 
Schwefelsäure vermehre» und dass Thee und Kaffee, indem sie das 
Nervensystem aufregten» zu gleicher Zeit die Stoffmetamorphose der 
Gewebe beträchtlich verzögern und die oben genannten Ausscheidungen 
verringern. 

Voity dessen Resultate bezüglich der Kaffeewirkung den Harn- 



96 



III. Speck 



mond'schen widersprechen, setzte bereits (Unters, über d. Einflass 
des Kochsalzes, des Kaffees und der Mnskelbewegnng 1860. S. 129) 
entschiedenen Zweifel in die Richtigkeit der Angaben Hammond% 
ohne dafUr einen bestimmten Grund anzugeben. 

Der Verdacht Voit's ist ein völlig begründeter und wird ver- 
anlasst durch eine wahrhaft beneidenswerthe Gleichmässigkeit der 
Stoffwechselfunctionen und Ausscheidung, deren sich ausser Hammond 
kein anderes Individuum erfreut. Als Probe seiner Arbeit gebe ich 
hier eine Versuchsreihe von 10 Tagen, während der eine bestimmte 
gleiche Kost genossen vmrde. Die ursprünglichen Zahlen in Unzen 
und Gran habe ich der besseren Vergleichbarkeit mit den Ergeb- 
nissen anderer Forscher wegen in Gramm umgerechnet, habe die 
grössten Differenzen bemerklich gemacht, und bemerke noch, dass 
diese Probe willkttrlich geradezu herausgegriffen ist, und sich von 
den übrigen Beobachtungsreihen in Bezug auf Gleichmässigkeit nicht 
unterscheidet. 



Urinn)6Dge. 


HamBtoff. 


Harnsiore. 


Kochsalz. 


PhoBphonäure. 


ScliwtfftlBliize. 


1. 1000 

2. 974 

3. 978 

4. 953 

5. 931 

6. 920 

7. 904 

8. 903 

9. 895 
10. 899 


38,86 
38,66 
38,66 
38,72 
38,57 

38,44 
38,52 
38,64 
38,53 
38,60 


0,82 
0,81 
0,81 
0,82 
0,79 
0,78 
0,82 
0,77 

0,76 
0,80 


8,69 

8,86 

8,79 

8,69 

8,65 

8,65 

8,60 

8,61 

8,61 

8,51 


2,43 
2,41 
2,42 
2,34 
2,39 

2,50 

2,47 

2,34 

2,30 

2,30 


2,27 
2,26 
2,25 
2,24 
2,14 
1,88 
. 1,90 
1,96 
2,00 
1,95 



GrSsste Bilferenz: 
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0,42 



0,06 



0,35 



0,20 



0,39 



Ich selbst habe eine grosse Zahl von Harnuntersuchungen vor- 
genommen, aber weder in meinen Versuchen, noch in denen Volfs, 
dessen Harnanalysen vielleicht nachTausenden zählen, und dem die 
Meisterschaft in diesen Untersuchungen nicht abzusprechen ist, noch 
in denen irgend eines andern Forschers wird man eine solche 
Uebereinstimmung der Zahlen antreffen, wie hier. Selbst wenn nach 
langer Ftttterung bei Hunden Voit das Stickstoffgleichgewicht her- 
gestellt hatte, hat er eine solche Gleichmässigkeit der Zahlen f&r 
die Hamstoffausscheidung, wie sie hier ohne weitere Vorbereitung 
sofort bei einer bestimmten Nahrung auftritt, auch nicht annähernd 
erreicht 

Da nun bei der Anzahl von Beobachtungen ähnlicher Art kein 
einziger Forscher der Art übereinstimmende Zahlen erhalten hat. 
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wie die Hammond'sche Arbeit sie in allen Yersnchsreihen darbietet, 
80 darf man wohl mit Bestimmtheit erklären, dass eine solche 
Uebereinstimmung überhaupt nicht vorkommt, und man darf als in 
hohem Grad verdächtig diese Arbeit wohl ignoriren. 

Einige Versuche, die ich über die Urinausscheidnng bei geistiger 
Thätigkeit an mir angestellt habe, theile ich hier mit. 

Nach annähernd gleichem Abendessen an den Versuchstagen 
wurde um 10 Uhr zu Bett gegangen und um 5 Uhr aufgestanden, 
und dann entweder 2 oder 3 Stunden geistig lebhaft gearbeitet 
(Lesen, Ausziehen, Eritisiren deutscher und französischer wissen- 
schaftlicher Versuche), oder genau dieselbe Zeit mit meist ge- 
schlossenen Augen ohne jegliche Beschäftigung halb schlafend im 
Sessel gesessen. Bei Beginn des Versuchs wurde Urin gelassen und 
das Körpergewicht bestimmt, ebenso bei beendigtem Versuch. Bei 
der Urinentleerung wurde die Bauchpresse möglichst in Anwendung 
gebracht. Danach wurde gleichmässig gefrühstückt und nach einer 
und nach 2V2 Stunde noch Urin entleert 

Versuch 1. Den 31. August 1877 bei 15® Zimmertemperatur. 
Geistige Beschäftigung, auf zweimal 108 und 102 G.-Gtm. Wasser 
getrunken. 

Versuch 2. Den 1. September 1877 bei 12^ Temperatur etwas 
Frösteln, ohne geistige Thätigkeit; genau zu denselben Zeiten wie 
bei 1 95 und 100 C.-Ctm. Wasser getrunken. Die Versuche ergaben: 





No. 


Einnahme 
C-Ctm. 


Kfirpergewieht. 


U^n 
C.-Ctm. 


* 


Insensible 
Perspintion. 




1 


210 


+ 60 


78 




72 




2 


195 


+ 60 


82 




53 




Urin-Untenniehnng. 




So. 


Z«it 


Urinmeage. 


Spec. Gew. 


pOt. 
Harnstoff. 


Harnstoff 
im Oansen. 




7. 18 


78 


1021 




2,57 


2,004 


1 1 


8. 22 


55 


— 




2,43 


1,336 


. 


9. 47 


103 


1020 




— 


— 




7, 18 


82 


1019,8 




2,70 


2,214 


2 l 


8. 22 


210 


1007 




,0,94 


1,974 


k 


9. 


47 


■ 


140 


101 


13,7 




- 


— 


— 



Der Versuch ergibt bestimmt keine Vermehrung der Harnstoff- 
ansseheidung zu Gunsten der geistigen Thätigkeit , sie ist merklich 
grösser bei Versuch 2 mit geistiger Buhe. Der Grund fbr die Ver- 

ÄTeliiT f&r ezperiment. Fatbologie n. Pharmakologie. XV. Bd. 7 
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mehning in Versach 2 liegt sicher in der durch das Frösteln be- 
dingten geringeren Hantthätigkeit, die sich in verminderter Aus- 
scheidung durch insensible Perspiration während des Versuchs und 
stark yermehrte Wasserausscheidung durch die Nieren nach dem 
Versuch deutlich kund gibt. 

In Versuch 3 und 4, den 19. und 20. September 1877, wurden 
in 3 Portionen genau zu derselben Zeit und in derselben Menge je 
295 Cctm. Wasser getrunken, da bei nur 200 C.-Gtm. Wasser der 
vorigen Versuche die Urinmenge gar gering war. In Versuch 3 halb 
schlafend, etwas Frösteln bei kühlem, regnerischem Wetter; in Ver- 
such 4 geistige Beschäftigung und etwas Neigung zu Diarrhoe — , 
nach dem Versuch im Laufe des Vormittags zwei dünne Stühle. 

Das Resultat der Versuche war: 





No. 


Einaabme 

a-ctm. 


Körpergewicht. 


Urin 

a-ctm. 


Insensible 
Perspiration. 


• 

k 


3 
4 


295 
295 


+ 70 
+ 113 


90 
65 


135 
117 


No. 


Zeit 


Urin. 


Spec. Gew. 


Harnstoff: 
pCt. im Ganzen. 


Phospbora&nre: 
pCt. im Oanxen. 


3 < 


7. 50 

9. 20 

10. 30 


90 
135 
103 


1027,7 

1013 

1017,7 


2,26 
1,46 
1,68 


2,034 
1,971 
1,730 


0,184 


0,248 


1 
4 i 

1 


7. 50 

8. 50 
10. 30 




65 
40 
75 


1023,1 


3,06 
2,88 
2,92 


1,989 
1,152 
2,190 




0,268 
0,240 
0,206 


0,174 
0,096 
0,154 



Auch bei diesen beiden Versuchen ist eine störende Unregel- 
mässigkeit eingetreten. Ist in Versuch 3 durch etwas Frösteln die 
Urinsecretion vermehrt , so ist sie bei Versuch 4 durch Neigung zu 
Diarrhoe stark vermindert. Auch hier entspricht der geistigen Buhe 
die grössere Hamstoffzahl, aber offenbar nur darum, weil sie mit 
der erheblichen Zahl für die Urinmenge zusammentrifft Wegen 
des geringen Quantums Urin in Versuch 4 sind die Bestimmungen 
der Phosphorsäure nicht zuverlässig. 

In Versuch 5 und 6 wurde "in den ersten 40 Minuten in 3 Por- 
tionen 367 Cctm. Wasser getrunken, in 5 ohne, in 6 mit geistiger 
Thätigkeit. Das Ergebniss war: 



No. 


Einnahme. 


Körpergewicht. 


Urin. 


Inaensible 
Ferspiration. 


5 
6 


367 
367 


+ 130 
+ 130 


78 
92 


159 
145 
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Urin-Untenaehimg« 



No. 


Z«it. 


Urin. 


Spec. Gew. 


HArnstoff: 
pCt. im GanzeiL 


PhospliorsiQre : 
pCt. im Ganzen. 


1 


7. 50 


78 


1018,3 


2,45 


1,911 


0,176 


0,137 


M 


9. 10 


84 


1017,2 


1,96 


1,646 


0,172 


0,144 


l 


10. 30 


90 


1019,6 


2,15 


1,935 


0,120 


0,t08 


J 


7. 5Ü 


92 


1021,2 


2,54 


2,337 


0,152 


0,140 


6< 


9. 10 


86 


1018,2 


2,14 


1,840 


0,160 


0,137 


k 


10. 30 


79 


102t,5 


2,30 


1,817 


0,152 


0,120 



Ich füge hier sofort an Versuch 7 und 8. Es wurden hier in 
drei Terminen 390 C.-Ctm. Wasser getrunken; in 7 wurde 2V2 Stun- 
den lang geistig lebhaft gearbeitet , in 8 genau ebenso lang geistig 
nichts getrieben und halb geschlafen. 

Urin-Untersaehniig* 



No. 



Zeit. 



8. 30 
10. 



Urin. 



127 
65 



Spec. Gew. 



Harnstoff: 



pCt. 



im Ganzen. 



Phoephorstare 



pCt. 



1023,5 
1024 



2,52 
2,54 



3,20 
1,65 



0,212 
0,310 



Im Ganzen. 



0,269 
0,202 



8 



I 



8. 30 
10. 



212 
65 



1015,6 
1024 



1,58 



3,35 



0,156 
0,340 



0,331 
0,221 



Bei der Gleichmässigkeit der Urinausscheidung in Versuch 5 
und 6 würde man eine geringe Mehrausscheidung an Harnstoff fllr 
die Zeit der geistigen Arbeit annehmen dürfen, wenn nicht die Ver- 
suche 7 und 8 diesem Ergebniss wieder entgegen ständen. 

Aus sämmtlichen Versuchen geht hervor, dass ftir die Zeit der 
geistigen Thätigkeit im Ganzen mit 362 C.-Ctm. Urin, 9,530 6rm. 
Harnstoff und fttr ganz denselben Zeitraum ohne geistige Thätigkeit 
in 462 Cctm. Urin 9,509 6rm. Harnstoff entleert wurden. 

Ich lege auf diese Versuche keinen sehr hohen Werth. Man 
kann ihnen zum Vorwurf machen, dass sie zu kurze Zeitrilume um- 
fEissen und dass inan ohne Anwendung des Katheters trotz energi- 
scher Anwendung der Bauchpresse nicht ganz sicher sein kann, ob 
der Urin jedesmal ganz vollständig entleert worden ist. 

Indessen dürfte doch wohl zu erwarten sein, dass eine 2 bis 
2 V2 stündige energische Anspannung der Aufmerksamkeit, falls die 
geistige Thätigkeit in Wirklichkeit eine Aenderung des Stoffwechsels 
in der Richtung der Harnstoffproduction bedingte, im Stande wäre, 
diese zum Ausdruck zu bringen, da eine 2 stündige lebhafte körper- 
liche Anstrengung schon eine sehr respectable Leistung ist, deren 
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man bei Weitem nicht benOthigt ist^ am ihren Einfluss anf den Stoff- 
wechsel klar zn machen. Längere Versnchsperioden würden wahr- 
scheinlich den Nachtheil haben, dass die der geistigen Anstrengung 
folgende Bnhe wieder ausgleichend wirkt 

Die Menge des Urins fällt in den Versnchen äusserst Terschieden 
aus; da aber die spärlicheren Urinmengen stets mit höherem speci- 
fischem Gewicht vereinigt sind, so spricht das wohl fUr eine spär- 
lichere Absonderung und nicht für eine Zurückhaltung von Harn in 
der Blase. 

Der Flflssigkeitsstrom durch die Nieren ist bekanntlich nicht 
ohne Einfluss anf die Hamstoffausscheidnng , ein Umstand, der das 
Ziehen von Schlüssen hier sehr erschwert. Jedenfalls gibt es in 
dem gesunden Körper Verhältnisse, die für kurze Zeiten die Harn- 
Stoffausscheidung mehr beeinflussen, als dies geistige Anstrengung 
und geistige Buhe vermögen. Im Oanzen aber sprechen die Ver- 
suche durchaus nicht fttr einen vermehrten Zerfall stickstoffhaltiger 
Gewebe während geistiger Thätigkeit 

Das Gehirn ist eine stark phosphorhaltige Substanz, und es 
wurde darum bei der Ermittelung der Stoffwechselvorgänge im Ge- 
hirn immer viel Gewicht auf die Ausscheidung der Phosphorsänre 
im Urin gelegt, indem ein Theil der ausgeschiedenen Phosphorsäure 
als von zerfallener Gehirn- und Nervenmasse abstammend, angesehen 
wurde. Oefter wird eine Beobachtung Mösler's als Beweis für die 
Vermehrung der Phosphorsäureausscheidung nach geistiger Thätig- 
keit angeführt. Ich komme später bei Besprechung des Einflusses 
des Schlafs auf diesen Punkt zurück und erwähne hier nur, dass 
die fragliche Beobachtung sich in Mosler's Inauguraldissertation 
(Beiträge zur Kenntniss der Urinabsonderung etc. 1853. S. 12) findet 
Mosler schliesst aus der Vermehrung der Phosphorsänre im Abend- 
urin, dass die geistige Arbeit und die Verdauung daran schuld sei, 
da er sich Abends am meisten geistig beschäftigte und die Ver- 
dauung noch fortdauerte. Die Versuche Mosler's stammen aus einer 
Zeit, wo derartige Untersuchungen noch wenig geübt waren und die 
Cautelen, unter denen gearbeitet werden musste, noch ganz unbe- 
kannt waren. Die Vermehrung der Phosphorsäure bei Mosler's 
Lebensweise im Abendurin findet sich mit und ohne geistige Thätig- 
keit, und sie beweist nichts. Auch meine wenigen Phosphorsäure- 
bestimmungen in obigen Versuchen deuten nicht auf eine Vermehrung 
der Phosphorsäureausscheidung in Folge geistiger Thätigkeit hin. 
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Ausser dem einen bereits erwähnten Versuch Liebermeister's habe 
ich Untersnchnngen ttber die Eohlensaureprodnction und den Sauer- 
stoffyerbranch unter der Einwirkung geistiger Thätigkeit nicht auf- 
finden können. 

Als triftiger Beweis ftir die Sauerstoffbedttrftigkeit des Gehirns 
während seiner Thätigkeit wird die Dnentbehrlichkeit des arteriellen 
Blutzuflnsses aufgeführt. Es ist richtig, das Gehirn hört auf zu functio- 
niren, sobald der arterielle Blutzufluss unterbrochen wird; das lässt 
sich durch ein sehr einfaches Experiment beweisen. Nach Flem- 
ming (Ganstatt's Jahres-Bericht f. 1855. Bd. I. S. 109) entsteht nach 
Compression beider Garotiden am obem Theil des Halses sehr bald 
yOllige Bewusst- und Geftlhllosigkeit, die mit dem Aufhören des 
Drucks auch alsbald sich wieder verliert und durch einen Zustand 
der Gedankenyerwirmng in den normalen Znstand ttbergeht Ich 
habe den Versuch an mir wiederholt und Flemming's Angaben 
Yollständig bestätigt gefunden. Die dnrch besagte kurze Compression 
entstandene Bewusstlosigkeit ist eine vollkommene und der Ueber- 
gang zum bewussten Zustand zurttck ein eigenthttmlicher, nicht an- 
genehmer Kampf verworrener Gedanken. Ebenso erhellt aus starken 
Blutverlusten und der Beseitigung der hierdurch entstehenden Ohn- 
macht tmd Bewusstlosigkeit dnrch Verdrängen des Blutes aus den 
mit Binden eingewickelten Extremitäten nach dem Kopf hin die 
Nothwendigkeit der arteriellen Blntzufuhr für das thätige Gehirn. 

Dem gegenüber ist eine Beobachtung Lag endo rf's (lieber die 
elektrische Erregbarkeit der Grosshimhemisphären. Med. Ctrbl. 53. 
1876) schwer verständlich, dass bei Fröschen durch Reizungen mit 
schwachen constanten und unterbrochenen Strömen von gewissen 
Theilen der Grosshimhemisphären Bewegungen der Körpermusculatur 
sich auslösen lassen, dass wohl Aethemarkose die elektrische Erreg- 
barkeit des Grosshims aufhebe, dass sie aber durch völlige Ent- 
blntung des Frosches nicht beeinträchtigt werde. 

Uebrigens ist die Unterbrechung des Bewusstseins durch Unter- 
brechung des arteriellen Blutzuflnsses zum Gehirn kein nothwendiger 
Beweis für die Sauerstoffbedttrftigkeit des thätigen Gehirns, denn 
das Blut ftthrt ja noch andere Stoffe als den Sauerstoff mit sich, 
die es an die Gewebe abgibt. Viel wahrscheinlicher, als durch die 
mangelnde Sauerstoffzufuhr, wird die Gehimthätigkeit durch die der 
Unterbrechung der Circulation nothwendig folgende Eohlensäurean- 
häufnng vernichtet. Dafttr spricht die ausserordentlich giftige Wir- 
kung, welche die Kohlensäure nicht blos auf den Nerven, sondern 
nach Ranke auch auf die Gentralorgane der Nerven austtbt, indem 
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de ihre Erregbarkeit rasch yemichtet (Rankei D. Lebensbedingungen 
der Nerven. 1868. S. 97). 

Bei meinen Versnchen Aber Einathmong von Eohlensäore (GtrbL 
für die med. W. 1876. No. 17) traten bei einem Gehalt der Ein- 
athmnngslnft von 11,5 pGt alsbald ernsthafte Erseheinnngen anf. 
Es waren aber nicht Erscheinungen vom Athemapparat aus, nicht 
Athemnoth, sondern Gehimerscheinungen, benommener Kopf und be- 
ginnende Bewussüosigkeity welche bedrohlich wurden. 

Der Muskel, von dem wir wissen, dass er bei seiner Thätigkeit 
den SauerstoffTcrbrauch ungemein steigert, bewahrt die Fähigkeit, 
sich zusammenzuziehen, lange 2^it ohne Blutzufuhr und ohne Sauer- 
stoffaufhahme, er bildet dabei Kohlensäure aus dem SauerstofFvor- 
rath, den die Muskelstoffe gebunden enthalten ; auch der Nerv bleibt 
ohne Blutzufuhr und ohne Sauerstoff lange Zeit Amctionsfähig. Es 
fehlt somit jeder Grund nach der Analogie anzunehmen, dass die 
Gehimthätigkeit allein so ungemein abhängig sein soll von unge- 
bundenem Sauerstoff. Ist der SauerstoShunger dieses Oigans bei 
seiner Thätigkeit in der That so stark, so muss der Sauerstofff er- 
brauch bemerklich werden, und das ist nach meinen später zu er- 
wähnenden Versuchen nicht der Fall. 



Das Studium des Gesammtstoffwechsels hat bis jetzt kein licht 
verbreitet über die Vorgänge im thätigen Gehirn; die Untersuchung 
des thätigen und ruhenden Organs selbst hat nicht viel mehr er- 
geben. An dem Gehirn selbst ist auch nur wenig experimentirt 
worden, und es ist mehr aus der Analogie des Verhaltens der ruhigen 
und thätigen Nerven und des Rückenmarks auf das Gehirn geschlossen 
worden. 

Bezfiglich des Muskels, des Nerven und des Bttckenmarks be- 
findet die Untersuchung sich in ungleich gtlnstigeren Bedingungen, 
als bezüglich des Gehirns. Die ersteren kann man vom Körper los- 
gelöst leicht in den thätigen Zustand versetzen und sich von ihrer 
Thätigkeit überzeugen; viel schwerer ist es zu ermitteln, ob das 
überlebende Gehirn noch thätig ist. 

Pflüger (Ueber physiologische Verbrennung) entfernte das Ge-^ 
him eines Kaninchens, nachdem es bis zur Entblutung mit einer 
eiskalten Lösung von schwefelsaurem Natron durchströmt war, und 
schloss aus der rasch auftretenden sauren Reaction der grauen Sub- 
stanz auf eine ganz besonders leichte Zersetzbarkeit der grauen 
Substanz der weissen gegenüber. Diese leichte Zersetzbarkeit des 
überlebenden oder todten Gehirns vrird als Beweis fUr den labilen 
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Zustand des lebenden Organs und die Leichtigkeit seiner Umsetzung 
bei seiner Thätigkeit angeführt. Nun ist aber das mit eiskalter 
Lösung von schwefelsaurem Natron durchströmte Gehirn gewiss Tor 
seinem Tode nicht mehr thätig gewesen, und die Erscheinung der 
Säuerung an dem ruhenden absterbenden oder abgestorbenen Organ 
beweist f&r das lebende und namentlich das thfttige Organ nichts. 

Der Versuch ist nicht yeigleichbar mit dem Muskelversuch, bei 
dem der tetanisirte Muskel sauere, der ruhende alkalische Beaction 
liefert Wir haben es nicht mit einem Organ zu thun, das kurz 
Yor seinem Tode und bis zur Untersuchung thätig gewesen ist, son- 
dern mit einem ruhenden. 

Franke (Ueber die Beaction der Nervensubstanz, Verhandlung 
der Sachs. Gesellsch. der Wissensch. 1859. S. 161, Reichert und du Bois, 
Arch. 1859. S.835) fand, dass die peripherischen Nervenstämme des 
Rückenmark und des Gehirn im lebenden ruhenden Zustand neutral 
reagiren, bei erschöpfender Thätigkeit aber, oder bei Selbstzersetzung 
nach dem Tode sauer werden, dass also hier dasselbe Verhalten 
wie beim Muskel sich vorfinde. Mit Curare getQdtete Thiere zeigten 
neutral reagirendes Rückenmark, während es bei mit Stiychnin yer- 
gifteten oder durch Inductionsschläge erschöpften auf frischen Schnitten 
bei alkalisch reagirender Cerebrospinalfltlssigkeit sauer reagirte. War 
ein Ischiadicus vor der Vergiftung mit Strychnin durchschnitten, so 
erschien das Bttckenmark und der unversehrte Ischiadicus sauer, der 
durchschnittene neutral. 

Auch Heynsius und Bänke erhielten ähnliche Ergebnisse. 
Letzterer (Die Lebensbedingungen der Nerven. 1868. S. 6) fand, 
dass alle lebenden geruhten Oi^ane, sowie die Gewebssäfte mehr 
oder weniger deutlich schwach alkalisch, nur selten vollkommen 
neutral waren, während beim Absterben nicht blos Nerven und 
Maskel, sondern auch DrOsen neutral oder sauer gefunden wurden. 
Ob die Drtlsen in Folge ihrer Thätigkeit sauer wurden, ist durchaus 
nicht ermittelt. Am stärksten sauer fand er die Nerven und das 
Gehirn von Fröschen, die durch anhaltende Krämpfe getödtet wur- 
den. Uebrigens beobachtete er saure Beaction, wenn auch schwach 
nnd ausnahmsweise, bei durch Curare krampflos getödteten Thieren. 
Bei den Versuchen mit Strychnintetanus und elektrischem Gesammt- 
tetanus ist es mir aufgefallen, dass nicht nur die Muskeln und Ner- 
ven, sondern auch Blut und Lymphe sauer reagirten, und dass in 
allen jenen Versuchen, wo Blut und Lymphe nicht deutlich sauer 
sind, auch die Säuerung von Muskeln und Nerven zweifelhaft ist. 
Dadurch wird der Zweifel angeregt, ob nicht diese allgemeine 
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Sänerung mehr ald eine Folge eines allgemein umgeänderten Stoff- 
wechsels, denn als eine Erscheinung aufzufassen sei, die nur der 
eigenthttmlichen Thätigkeit der Muskeln und Nerven zukomme. 

In wie weit bei den elektrischen Versuchen der galvanische 
Strom selbst zersetzend auf die organischen Gebilde einwirkt, ist 
nicht zu bestimmen. 

Ranke selbst, der nach Tetanisirung des Ischiadicus nur an 
der tetanisirten und etwas darunter gelegenen Stelle eine saure 
Beaction fand, dieselbe aber in den doch nicht minder in Function 
gesetzten weiter nach dem Muskel zu gelegenen Stellen vermisstCi 
kam zu dem Schluss, dass die hier gefundene Säuerung es vorwie- 
gend mit der Wirkung einer eigenthttmlich modificirenden Electro- 
lyse zu thun habe. 

Wie leicht bei diesen Untersuchungen Tä^uschungen unterlaufen 
können, beweist der Umstand, dass zwei so tüchtige Beobachter, 
wie Heidenhain und Liebreich, sich von der säuern Beaction 
in Folge der Thätigkeit im Bttckenmark und Nerven nicht über- 
zeugen konnten und sie bestimmt in Abrede stellen. Es wird sehr 
schwer fallen, bei diesen leicht zersetzlichen Gebilden, die, ob thätig 
oder ruhend vor ihrem Ende, eine gewisse Zeit nach ihrem Tode 
regelmässig eine saure Beaction zeigen, zu einem entscheidenden 
Besultat zu gelangen. 

Die Zweifel, welche über die saure Beaction des thätigen Ner- 
ven bestehen, lassen nun auch Zweifel an den übrigen Ergebnissen 
und Schlüssen Bank e's nicht unterdrücken. Durch künstliche Säue- 
rung des Nerven und Untersuchung seines elektrischen Verhaltens 
kommt er nämlich zu dem Schluss, dass „mit dem Vorgang der 
Nerventhätigkeit im Gesammtorganismus ein chemischer Process ver- 
läuft — die Säurebildung in der Nervensubstanz — , der als eine 
Ursache der elektromotorischen Veränderungen des Nerven während 
seiner Thätigkeit angesehen werden kann'^ (I. c. S. 144). 

Auch sind diese am Nerven gewonnenen Besultate, selbst wenn 
sie unbestritten richtig wären, nicht ohne Weiteres auf das Gehirn 
zu übertragen. Jedenfalls ist ein sicherer Anhalt zur Beurtheilung 
der Vorgänge im thätigen Gehirn damit nicht gewonnen. 

Die von Bänke ermittelte Thatsache, dass das dem Körper 
entnommene Gehirn vrie auch der Muskel (und wie wahrscheinlich 
alle Körpeilgewebe) Kohlensäure entwickelt und Sauerstoff aufnimmt, 
(die Lebensbedingungen des Nerven. S. 23) ist zur Erklärung der 
chemischen Vorgänge im Gehirn bei seiner Thätigkeit nicht ver- 
wendbar. Wie lange das GeMm als überlebend betrachtet werden 
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kann, wissen wir nicht, und es scheint mir gewagt, bei einem Ge- 
hirn, welches 30 Min. lang aof Ab^ 0. erwärmt gewesen^ ist (wie 
bei Bänke, Versache 5, 6 and 7. S. 23), noch von überlebend za 
sprechen. Es ist für nnsem Zweck gleichgültig, ob die Kohlensänre- 
entwickelung und Saaerstoffaofnahme des Moskels, wie des Oehims 
als ein physiologischer Act des absterbenden Organs (R a n k e) oder 
als eine Fäulnisserscheinong des abgestorbenen (Hermann) ange- 
sehen wird. Es sind auf jeden Fall Vorgänge, die nicht am thätigeu, 
sondern am mhenden Organ beobachtet vmrden, Emährungsvorgänge 
also günstigsten Falls, die mit den Veränderungen im thätigen Organ 
nicht identisch sind. 

Bei seinen Untersnchnngen über die Lebensbedingungen der 
Nerven findet Bänke eine grosse Zahl von Aehnlichkeiten , aber 
auch manche Unähnlichkeit, die doch wohl die Thätigkeit der bei- 
den Organe verschieden erscheinen lässt. Der Muskel nimmt z. B 
bei seiner Thätigkeit an Wassergehalt' zu, der Nerv ab, der Muskel 
erträgt wenig Säure, während der Nerv bei geringer Säuerung tage- 
lang lebend bleibt. Auch die ungemeine Empfindlichkeit des Ner- 
ven für Kohlensäure spricht nicht dafür, dass bei der Thätigkeit 
des Nerven oder des Gehirns Kohlensäure erzeugt wird. Der Blut- 
strom wird bei geistiger Thätigkeit, wie oben erwähnt, durchaus 
nicht beschleunigt, und die Kohlensäure müsste sich darum in be- 
denklicher und bedrohlicher Weise im Gehirn anhäufen, falls wirk- 
lich eine Entwickelung derselben bei Thätigkeit des Gehirns in ähn- 
licher Weise, wie bei der Thätigkeit des Muskels, auftrete. 



Es ist naheliegend, die Veränderungen des Stoffwechsels während 
des Schlafs, als des Buhezustandes des Gehirns, zur Erforschung der 
Stoffwechselvorgänge bei geistiger Thätigkeit näher in Betracht zu 
ziehen. Leider ist der Schlaf aber ein Zustand, bei dem nicht blos 
die geistige Buhe, sondern auch die körperliche ihren Emfluss übt, 
und so ist es leicht begreiflich, dass die Ausbeute zur Aufklärung 
unserer Frage auch in dieser Bichtung fast Null ist, da die quanti- 
tative Abschätzung des Einflusses absoluter körperlicher Buhe nicht 
möglich ist. Dazu kommt noch, dass die Vertheilung der Nahrungs- 
aufnahme für die Tag- und Nachtzeit, die ja gewöhnlich zur Er- 
forschung der Einwirkung des Schlafes benutzt wird, eine sehr un- 
gleiche ist und auch dadurch schwer berechenbare Ungleicheiten des 
Stoffwechsels hervorgebracht werden. 

Dass die Frequenz des Pulses und der Athemzüge des Nachts 
während des Schlafs abnimmt, ist eine allgemein bekannte That- 
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Sache. Nach Untersuchnngen von Ed. Schmith (lieber die stttndl. 
Schwankungen des Pulses u. der Respiration, Arch. des Ver. f. gemeins. 
Arb. etc. Bd. 3. S. 505) trifft der tie&te Stand beider in der Regel 
nicht mit dem tiefsten Schlaf um Mittemacht zusammen, sondern er 
tritt erst 1—3 Stunden später, also gegen Morgen ein. 

Bekannt und allgemein angenommen ist es auch, dass des Nachts 
die Körpertemperatur tiefer steht, als am Tage. J. Hunt er macht 
die Angabe, dass während des Schlafs die Temperatur bis zu 1 V2 ^ F. 
geringer sei, als während des Wachens. Nach den sehr zahlreichen 
und exacten Temperaturbestimmungen Jttrgensen's aber ist die 
Temperatur des Nachts zwar am tiefsten, es machte aber keinen 
Unterschied dabei, ob die Versuchspersonen wachend ruhig im Bett 
lagen, oder schliefen. Auch Liebermeister (Pathol. u. Therapie 
des Fiebers S. 87) fand , wenn er Nachts nach dem Erwachen ans 
festem Schlaf die Temperatur weiter beobachtete, in den nächsten 
Stunden während des Wachdhs kein Steigen des Thermometers in 
der Achsel. Er" fügt bezüglich der geistigen Thätigkeit zu, dass 
diese wahrscheinlich, wenn auch nur sehr wenig, die Temperatur 
steigere, dass auch wohl von verschiedenen Beobachtern Thatoachen 
angegeben wurden, die dafUr spilU^hen, dass aber genaue Unter- 
suchungen darüber nicht vorlägen. Die besseren Untersuchungen, 
wie die Jttrgensen's und die Liebermeister's, selbst sprechen 
indess bestimmt gegen eine Temperaturerhöhung durch geistige 
Thätigkeit 

Ueber die Auscheidungen des Körpers durch Urin und insensible 
Perspiration folge ich zunächst meinen eigenen früheren Unter- 
suchungen (Ueber die Wirkung der bis zur Ermttdung gesteigerten kör- 
perlichen Anstrengung etc. Gekr. Preissschr. — Arch. des Ver. f. gem. 
Arb. etc. Bd. 4. Hft 4 u. Weitere Untersuchungen etc. ibid. Bd. 6. Hft. 2). 
Sie sind zwar nicht angestellt, um den Einfluss des Schlafs auf den 
Stoffwechsel zu ermitteln, sie können aber sehr wohl zur Ermittelung 
dieses Einflusses verwendet werden, da Tag und Nacht getrennt 
wurden und da sie Versuchsreihen von vielen Tagen und an ver- 
schiedenen Personen umfassen. Beztlglich der näheren Umstände 
muss ich auf die angefahrten Untersuchungen selbst verweisen und 
bemerke hier nur, dass die tägliche Periode 15 bis 16, die nächt- 
liche 9 resp. 8 Stunden umfasst und dass die in den nachstehenden 
Tabellen aufgeftthrten Zahlen die aus den Einzelbeobachtungen be* 
rechneten und zusammengestellten Mittel fUr eine Stunde Zeit be- 
deuten (s. Tabelle I). 

Die Zahlen der Tabelle ergeben, dass die stündliche Gtesammt- 
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Tabelle I. 





Urin-Entleerung: 


Insensible Ferspiration : 


Bei 


de zusammen: 


TersaclinreiliA. 




1 










1 






Bnhe 


Anatrengiuig 


Bnhe 


Anstrengung 


Rahe 


Anstrengung 




Tag. 


Nacht 


Tag. 


Nacht. 


Tag. Nacht 


Tftg. 


Nacht 


Tag. 
211 


Nacht 


Tag. Nacht. 


n 


153 


130 


96 


103 


58 


42 


141 


44 


172 


237 


147 


IV 


136 


67 


49 


55 


66 


53 


168 


41 


202 


120 


217 


96 


Va 


120 


138 


89 


77 


52 


49 


148 


38 


172 


187 


237 


115 


(b 


63 


111 


— 




108 


55 


— 


-^ 


173 


166) 


— 


— 


c 


94 


101 


77 


54 


49 


52 


130 


42 


143 


153 


207 


96 


VI 


121 


72 


76 


59 


57 


45 


132 


46 


178 


117 


208 


105 


vn 


142 


86 


91 


60 


69 


59 


150 


46 


211 


145 


241 


106 


Mittel: 


128 


99 


80 


68 


58 


50 


145 


43 


186 


149 


224 


111 


VerhUtniss« 


= 100 


:77 


:63 


:^3 


:45 


:39 


:113 


:34 


:145 


:116 


:175 . 


:87 








100 


:85 


100 


:86 


100 


:30 


100 


: 80 


100 


:50 



ausscheiduDg, also der Gesammtverlost des Körpers, in der Nacht 
wesentlich geringer ist, als am Tag und zwar in dem Verhältniss 
von 1 00 : 80 bei gewöhnlichem Verhalten ohne erhebliche körperliche 
Anstrengung. Indessen gilt diese Regel nicht ausnahmslos, denn in 
den Versuchsreihen V a und c steht die sttlndliche Gesammtaos- 
scheidung des Nachts höher als am Tag. Bei lebhafter körperlicher 
Thätigkeit während der Tagesstunden wird der Gesammtverlnst fttr 
den Tag absolut sehr bedeutend erhöht, aber auch der fttr die Stunden 
des Schlafs absolut sehr herabgesetzt; es wird im Durchschnitt in 
meinen Versuchen die tägliche Ausscheidung doppelt so gross als 
die nächtliche (100:50) und es kommt bei körperlicher Anstrengung 
am Tage nie vor, dass die stündliche nächtliche Ausscheidung die 
tägliche übersteigt. 

Bei der Betrachtung der Zahlen fttr die Urinausscheidung ergibt 
sich, dass bei gewöhnlichem (ruhigem) Verhalten die täglich-stündliche 
Ausscheidung die nächtliche im Durchschnitt im Verhältniss von 
100:77 überwiegt. Auch dieser Satz gilt nicht ausnahmslos, denn 
in den Versuchsreihen V a und c ist die nächtliche Urinausscheidung 
die stärkere , und der Versuch V b beweist, wie eine Verminderung 
des Säftestromes durch die Nieren in Folge starker Hautausdttnstung 
(Schweiss) am Tjige die stündliche Hammenge so herabsetzen kann, 
dass die nächtliche sie fast um das Doppelte übersteigt. 

Die Ausscheidung durch Haut und Lunge ist in der Stunde des 
Schlaft im Mittel im Verhältniss von 100 : 86 vermindert. Auch 
diese Regel steht nicht ganz fest und bietet die Versuchsreihe V c 
eine Ausnahme. Auch hier tritt der mächtige Einfluss der körper- 
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liehen ADstrengung vor Augen in der ausserordentlichen absolnten 
Steigerang dieser Ansscheidang in den Standen des Tages and der 
absoluten Verminderung für die Standen der Nacht, so dass das obige 
ftlr ruhige Tage geltende Verhältniss an den Arbeitstagen in 100:30 
umgewandelt wird. » 

Bock er (Ueber den Schlaf, Arch. des Ver. f. gemeins. Arb. Bd. IL 
S. 76) hat, um den Einfluss des Schlafs auf den Stoffwechsel zu unter- 
suchen, 12 Stunden nach der letzten Nahrnngsaufiiahme an einigen 
Tagen des Morgens weiter geschlafen, die anderen wachend ohne 
wesentliche Bewegung zugebracht. Er schliesst aus seinen Ver- 
suchen, dass während des Schlafs sowohl Urinabsonderung als in- 
sensible Perspiration stärker gewesen sei, als während des Wachens. 
Die Versuche sind wenig zahlreich, zwar an je zwei aufeinander 
folgenden Tagen, aber nicht in längeren Reihen angestellt. Die ver- 
mehrte Urinausscheidung ist wohl zweifellos (432 bis 212, im Mittel 
330 Ci-Ctm. gegen 284 bis 201, im Mittel 266 C.-Ctm.), dagegen sind 
die Zahlen für insensible Perspiration nicht überzeugend (399 bis 
193 gegen 349 bis 248). 

Neue Untersuchungen von Quincke (Ueber den Einfluss des 
Schlafs auf die Hamabsonderung, Dieses Archiv. Bd. VII. S. 115), bei 
denen die Einnahmen sämmtlich auf die Tagesstunden fallen, ergeben 
fast ohne Ausnahme in Uebereinstimmung mit meinen Beobachtungen 
höhere stündliche Mittel f&r die tägliche Urinausscheidung als für 
die nächtliche. 

Quincke bemerkte eine ganz besondere Steigerung der Urin- 
ausscheidung des Morgens früh nach dem Erwachen, welche die des 
Tags erheblich überstieg, die dann vorkam, wenn die Versuchs- 
personen nach dem Erwachen noch einige Stunden wachend zu Bett 
lagen. Sie fehlte, wenn die Personen geweckt ihren Urin entleerten, 
dann aber weiter schliefen ; und auch dann, wenn sie nach dem Er- 
wachen das Bett sofort verliessen und sich im Zimmer bewegten, 
trat diese morgendliche Hamfluth nicht ein. Die Erscheinung ist 
überhaupt merkwürdig, aber noch viel zu wenig untersucht, als dass 
daraus ein Schluss auf einen Einfluss des Schlafs gezogen werden 
dürfte. Quincke führt als mögliche Erklärung u. A. an, dass viel- 
leicht im Schlafe in Folge verminderter Energie der secretorischen 
Nerven die Nierensecretion vermindert sei. Er schliesst aus seinen 
Versuchen, bei denen auch einige aufgeführt werden, bei denen des 
Nachts einige Stunden wachend zu Bett zugebracht wurde, dass die 
Hamsecretion während des Schlafs eine Verminderung erfahre. 

Es besteht noch eine etwas ältere Arbeit über die Menge des 
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täglich und Dächtlich ausgeschiedenen Urins von J.Vogel (Elin. 
Unters, über den Stoffwechsel bei gesunden und kranken Menschen etc. 
Arch. des Ver. f. gem. Arb. Bd. 1. S. 96. 1S54). Auch sie ergibt das 
Resultat, dass im Allgemeinen die stündlich abgeschiedene Urin- 
menge in der Nacht am kleinsten ist, während sie Morgens steigt 
und Nachmittags oder Abends ihre höchste Höhe erreicht Vogel 
sieht zwar als die Hauptursache dieses Verhältnisses das Essen und 
Trinken während des Tages an, er neigt aber doch zu der Ansicht, 
dass die gesammte geistige und körperliche Thätigkeit nicht ohne 
Einfluss sei. Ein Beweis dafür ist nicht erbracht. Im Gegentheil 
lässt sich aus den Versuchen das Urtheil ableiten, dass nur der Genuss 
flüssiger Nahrungsmittel die Unterschiede in der Urinausscheidung 
hervorbringt. So ist denn auch bei der Versuchsperson, welche 
Abends {grössere Mengen Flüssigkeit zu sich nahm, die stündliche 
Ausscheidung des Nachts bei Weitem am gröS8ten% und bei der, 
welche des Morgens sehr viel Flüssigkeit genoss, ist die stündliche 
Ausscheidung des Morgens die grösste. 

Ueber die tägliche und nächtliche Hamstoffentleerung gibt die 
nachstehende Znsammenstellung aus meinen Versuchen Aufschluss. 

Tabelle II. 





Harnstoff- Ausscheidung : 


Venaohsreihe. 


Buhe: 


▲lutrengung: 




Tag. 


Nacht. 


Tag. 


Nacht. 


m 


1,81 


1,13 


1,78 


1,17 


IV 


1,42 


1,26 


1,34 


1,51 


Ya 


1,42 


1,52 


1,95 


1,72 


b 


(1,31 


1.60) 




— 


c 


1,11 


M2 


1,47 


1,18 


VI 


1,78 


1,31 


1,87 


1,40 


vn 


1,85 


1,59 


2,08 


1,85 


Mittel: 


1,56 


1,82 


1,75 


1,47 



Glewöhnlichy aber durchaus nicht immer, ist die tägliche Aus- 
scheidung etwas grösser als die nächtliche. Es hängt das offenbar 
zusammen mit dem stärkeren Säftestrom, der in Folge der Fltissig- 
keitsaufnahme am Tage die Nieren passirt. In den Versuchsreihen 
V a und c, wo der Säftestrom durch die Nieren des Nachts präva- 
lirty ist auch die nächtliche Hamstoffausscheidung die grössere ; noch 
deutlicher erhellt das aus Versuchsreihe V b. Durch starkes Schwitzen 
am Tag ist hier der Flttssigkeitsstrom durch die Nieren stark be- 
schränkt und es tiberwiegt darum auch die nächtliche Hamstoffaus- 
scheidung tiber die tägliche ganz erheblich. Es liegt auch hier nicht 
der mindeste Orund vor, einen Einfluss der geistigen Ruhe auf die 
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Vermmdemiig der näohtUchen Harnstoffaosscheidnng anzanehmen. 
Um aber jeden Zweifel in dieser JUchtung zn beseitigen, ftthre ich 
einen Versnch von Schenk an (lieber den Einflnss der Muskelarbeit 
auf die Eiweisszersetznng. Dieses Archiv. Bd. II. S. 21). Es brachten 
nämlich Schenk und Professor Neacki zwei anf einander folgende 
Nächte schlaflos zn, ohne dadurch eine Veränderung in der Ham- 
stoffausscheidung zu erzielen. Dieser Versuch ist darum besonders 
beweiskräftig, weil die Hamstoffausscheidung an den den schlaflosen 
Tagen vorausgehenden 4 und 6 Normaltagen eine sehr gleichmässige 
war. Diese Gleichmässigkeit wurde also durch den Hangel an 
Schlaf durchaus nicht beeinträchtigt. 

Bock er fand in seinen angeführten Versuchen eine geringe Ver- 
mehrung des Harnstoffs während des Schlafs, was der von ihm ge- 
fundenen Vermehrung des Urins entspricht 

Die Hamsäureausscheidung wurde von allen Beobachtern wäh- 
rend des Schlafs und während der Nacht vermindert gefunden. 
Schon Schweig (Untersuch, ttber periodische Vorgänge etc. 1843) 
beobachtete diese Verminderung und gibt aus einer grossen Zahl von 
gut übereinstimmender Bestimmungen die für Morgens, Mittags und 
Nachts entleerte Harnsäure im Mittel zu 0,095, 0,209 und 0,106 an, 
was für die;Stunde berechnet die Zahlen 0,016, 0,021 und 0,013 
ei^bt. Ebenso fiel auch Bock er in seinen Untersuchungen eine 
erhebliche Verminderung der harnsauren Verbindungen während des 
Schlafs auf, sie betrugen stündlich während des Wachens 0,017, 
während des Schlafe nur 0,005 Grm. 

Bei meinen Versuchen habe ich nur in einer Reihe (V) die Harn- 
säure für Tag und Nacht bestimmt. An den 35 Tagen, an welchen 
hier die Hamsäurebestimmungen gemacht wurden, ist die Ausschei- 
dung derselben ohne Ausnahme des Nachts geringer als am Tage. Die 
Mittelzahlen sind aus der nachstehenden Zusammenstellung ersichtlich. 

Tabelle lU. y 



YenncbBreihe. 



Ya 
b 
c 



Harnsäure- AoBscheidong : 



Buhe: 



Tag. 



0,020 

(0,031 

0,013 



Nacht. 



0,010 

0,007) 

0,007 



▲nstrengung: 
Tag. I Nacht. 



0,032 
0,013 



0,014 
0,006 



Mittel: 



0,016 0,008 0,022 0,010 



Die Harnsäure ist ein Stoff, der nach allen meinen Untersuchungen 
sehr regelmässig bei körperlicher Anstrengung vermehrt gefunden 
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wird. Indessen scheint es doch sehr zweifelhaft, ob man in dieser 
Vermehrung ein directes Produkt der Muskelthätigkeit, oder vielleicht 
gar ein Produkt des vermehrten Zerfalls von Mnskelsubstanz ver- 
muthen soll. Dann würde ja leicht die Verminderung der Harnsäure- 
ausscheidung während der Nachtstunden aus dem Mangel an Muskel- 
thätigkeit erklärlich sein. Das eigenthümliche Verhalten der Harnsäure 
gegenüber dem Wassergenuss — die Harnsäure lässt sich bekannt- 
lich durch erheblichen Wassergenuss im Urin ganz zum Verschwinden 
bringen — und die sonderbare Steigerung, welche die Harnsäure- 
ausfuhr in Versuchsreihe V b in Folge eines lebhaften mehrstün- 
digen täglichen Seh weisses am Tage erfuhr, führt aber zu der An- 
nahme, dass auch bei körperlicher Anstrengung der Verlust, den 
der Körper hierbei durch Schweiss und insensible Perspiration er- 
leidet, und nicht die Anstrengung an sich der Grund für die Ham- 
säurevermehrung sei. Die unzweifelhafte Abhängigkeit der Hamsäure- 
ausfuhr von dem Wassergehalt des Körpers, die Verminderung der- 
selben bei Wasserzufuhr, die Vermehrung bei Wasserentziehung 
spricht dagegen, dass die geistige Ruhe in irgend welchem ursäch- 
lichen Zusammenhang stehe zu der Verminderung der nächtlichen 
Hamsäureausscheidung. Denn in der Versuchsreihe V a und b ist 
Nahrung und geistiges Verhalten der Versuchsperson ganz dasselbe ge- 
wesen, und die Unabhängigkeit der Hamsäureansfuhr von diesen beiden 
wird bewiesen durch den erheblichen Einfluss des Schweisses darauf. 
Bock er fand, dass durch den Schlaf ebenso wie die Urinaus- 
scheidung auch die Ausscheidung des Kochsalzes vermehrt wurde» 
He gar dagegen (Ueber die Ausscheidung der Chlorverbindungen 
durch den Harn, Inaug.-Diss. Giessen 1852) gibt an, dass die Chlor- 
ansscheidung, die sonst des Nachts während des Schlafs stark herab- 
gesetzt sei, durch Aufbleiben und Wachen vermehrt werde. Diese 
Gegensätze schon deuten an, dass bei der Ausscheidung des Koch- 
salzes andere Ursachen einen stärkeren Einfluss haben als der Schlaf. 
, In der Regel wird des Nachts weniger Kochsalz durch den Urin 
entfernt; dass dies jedoch nicht immer der Fall ist, geht aus der 
nachstehenden Zusammenstellung meiner Versuche hervor, bei denen 
die Zeiten der Nahrungsaufnahme ziemlich dieselben blieben. Es 
wurden stündlich entleert bei 



YersnebBreib«. 

IV 
Va 
Vc 
Vb 



Rahe: 



Tag. 

1,030 
0,766 
0,821 
0,516 



Nacht. 

0,704 
0,772 
0,652 
0,763 



Anstrengung: 



Tag. 

0,678 
0,932 
0,868 



Nacht. 

0,774 
0,667 
0,429 



i 
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In Versuchsreihe V a, die ein ähnliches Verhalten des Harn- 
stoffs zeigt, überwiegt die nächtliche Aasscheidong des Kochsalzes 
etwas, während diese sonst gegen die tägliche zurücktritt. Durch 
die körperliche Anstrengung wird die Entfernung des Kochsalzes in 
verschiedener Weise beeinflusst, je nachdem starke Schweisssecretion 
damit verknüpft ist, oder nicht. Dass durch den Schweiss dem 
Körper Kochsalz entzogen wird, ist bekannt und die Versuchsreihe 
V b zeigt, wie mehrstündiger täglicher Schweiss die Kochsalzausfuhr 
am Tag herabsetzt, während sie für die Nacht unverändert bleibt 

Der Einfluss der Nahrungsaufnahme ergibt sich aus Versuchs- 
reihe IV, wenn der Urin ftir Morgen, Mittag und Nacht getrennt 
untersucht wird. Der Urin enthielt hier Kochsalz (stündlich) 

Morgens Mittags Nachts 

0,806 1,188 0,704 

Ebenso deutlich geht dieser Einfluss aus der Versuchsreihe VII 
hervor, die noch weiter darthut, dass das Maximum der Ghloraus- 
scheidung erst mehrere Stunden nach der genommenen Mahlzeit auf- 
tritt Es wurden hier stündlich entleert bei ruhigem Verhalten 

6-12 Uhr 12—5 ühr 5—7 Uhr 7—9 Uhr 9—6 Uhr 
0,47 1,04 1,29 1,05 0,43 

Es manifestiren sich hier ganz bestimmte Einflüsse, Vermehrung 
der Ausscheidung darch Nahrungsaufnahme, Verminderung durch 
Wasserentziehnng und Ausscheidung auf anderem Wege ; ein deutlicher, 
durchgreifender Einfluss der geistigen Thätigkeit ist nii^ends ersicht- 
lich, denn die nicht einmal ausnahmslos dastehende Verminderung 
der Ausscheidung während der Zeit des Schlafs ist leicht durch den 
Mangel der Nahrungsaufnahme in den Nachtstunden erklärlich. 

Die Ausscheidung der Schwefelsäure, die zum Theil von dem 
Schwefel der Proteinkörper abzuleiten ist, verhält sich ganz anders, 
als die des Kochsalzes. Fast durchgängig überwiegt hier die stünd- 
liche Ausscheidung der Nachtstunden die tägliche. In der Versuchs- 
reihe in ist dem Nachturin der Urin der Morgenstunden noch bei- 
gemischt gewesen, und darum fällt hier die stündliche nächtliche 
Ausscheidung so gering aus, denn Versuchsreihe IV zeigt, dass der 
Morgenurin an Schwefelsäure am ärmsten ist. Es wurden in dieser 
Reihe nämlich stündlich ausgeschieden 

Moigens Mittags Nachts 

bei Ruhe .... 0,046 0,081 0,080 

bei Anstrengung . . 0,052 0,108 0,117 

In denjenigen Versuchsreihen, wo der Morgenurin dem Tages- 
urin beigemengt ist, ist die nächtliche Ausscheidung die grössere. 
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Nach Gran er (Die Aasscheidnng der Schwefelsäure durch den Harn, 
Inaog.-Dissertation. Oiessen 1852) ist übereinstimmend mit meinen 
Versnchen die Schwefelsänreansscheidang am geringsten des Vor- 
mittags , sie steigt immer des Nachmittags (Verdannngstanden), um, 
bei verschiedenen Individuen verschieden, des Nachts etwas zu 
sinken. 

Die Erklärung dieses Verhaltens ist nicht schwierig. Durch Nah- 
rungsaufnahme und durch Muskelthätigkeit wird im Laufe des Tages 
die Schwefelsäureansscbeidung erhöht, sie wird aber nicht mit der 
Schnelligkeit aus dem Blut entfernt, wie das Kochsalz, die Aus- 
scheidung hinkt nach. Wir erhalten die Nacht noch einen Tbeil der 
dem Tag zukommenden vermehrten Ausscheidung, und des Vor- 
mittags die eigentlich der Nacht zukommende Verminderung der Aus- 
scheidung. 

Alle meine Versuche ergaben bei körperlicher Anstrengung eine 
deutliche Vermehrung der Scbwefelsäureausscheidung und man ist 
gewiss berechtigt, die am Vormittag auftretende Verminderung der- 
selben dem Mangel der Muskelthätigkeit in der Nacht zuzuschreiben. 
Die nachfolgende Tabelle zeigt auch sehr deutlich, wie die durch 
die Muskelthätigkeit veranlasste Vermehrung der ausgeschiedenen 
Schwefelsäure nicht blos während der Zeit der Thätigkeit sich be- 
merkbar macht, sondern in die Zeit der Ruhe, in die Nacht hinein 
verschoben ist 

Tabelle IT. 





Schwefelsäure- Ausscheidung : 


Vertackflraihe. 


Bu 


Im: 

NMbi 


Aiutr 
Tag. 


•ngvaff: 
Nacht. 


m 

IV 

Va 
b 
c 


0,103 
0,064 
0,068 
(0,067 
0,060 


0,065 

0,080 
0,082 
0,084) 
0,068 


0,118 
0,083 
0,097 

0,076 


0,072 

0,117 
0,103 

0,072 


Mittel: 


0,074 


0,071 


0,098 


0,091 



Böcker findet die Schwefelsäure im Schlaf kaum merklich ver- 
nsehrt. Ich kann aus seinen Zahlen diese Vermehrung nicht heraus- 
rechnen. Ohne Schlaf schwanken seine Zahlen (für 6 Stunden) zwi- 
schen 0,338 nnd 0,467 und mit Schlaf zwischen 0,286 und 0,512, und 
seine eigenen Mittelzahlen lauten 0,3S5 und 0,381, oder nach einer 
andern Berechnung 0,386 und 0,345. 

Auf irgend einen Einfluss der Gehimtbätigkeit auf den Stoff- 
wechsel ist aus dem Verbalten der Schwefelsäure nicht zu schliessen. 

A r eh i ▼ fftr experimentelle Pathologie u. Pharmakol ogie. XY . Bd. 8 
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Das Gehirn ist eine an Phosphor so reiche Substanz, dass es 
natürlich ist, dass der Phosphor mit der Thätigkeit des Gehirns in 
Beziehung gebracht wurde. „Ohne Phosphor kein Gedanke", sa 
lautete und lautet auch jetzt noch das Glaubensbekenntniss Vieler. 
Die phosphorhaltigen Fette sollten durch einen Oxydationsprocess 
die Thätigkeit des Gehirns und des Nervensystems vermitteln und 
dann als verbrauchter Stoff, zum Theil als Phosphorsäure, im Urin 
erscheinen. Untersuchen wir, welche Berechtigung zu dieser An- 
sicht vorliegt. 

. Was zunächst der Einfluss des Schlafes auf die Ausscheidung 
der Phosphorsäure betrifft, so habe ich nachstehend die Ergebnisse 
meiner Versuche zusammengestellt. 

Tabelle Y. 





PhosphorB&ure- Ausscheidung : 


Yennchsreihe. 


Rnlie: 
Tag. Nacht. 


▲nstrengnng: 
Tag. Nacht. 


DI 
IV 

Va 

b 
c 


0,124 
0,078 
0,087 
(0,080 
0,038 


0,106 

0,121 

0,120 

0,127) 

0,053 


0,161 
0,109 
0,177 

0,088 


0,127 
0,162 
0,146 

0,102 


Mittel: 


0,082 


0,100 


0,134 


0,134 



Es wiederholen sich hier dieselben Verhältnisse wie ,bei der 
Schwefelsäure. Das Ueberwiegen der Ausscheidung in den Nacht- 
stunden tritt hier noch deutlicher hervor in allen den Versuchsreihen, 
in denen Tag- und Nachturin genau geschieden sind ; in der Reihe in 
ist dies aus dem Grunde nicht der Fall, der bereits bei der Schwefel- 
säure angefahrt wurde, weil dem Nachturin der Urin der Morgen- 
stunden beigefügt war. Denn auch für die Phosphorsäure ergibt die 
Reihe IV die geringsten Werthe in den Morgenstunden. Es wurden 
hier nämlich sttlndlich ausgeschieden bei 

Morgens Nachmittags Nachts 
Ruhe . . . 0,036 0,112 0,121 

Arbelt . . . 0,082 0,132 0,162 

Im Allgemeinen wird angegeben (s. Neubauer u. Vogel, Anleitp. 
zur Analyse des Harns. 4. Aufl. 1863. S. 130), dass die Ausscheidung 
der Phosphorsäure des Morgens am geringsten sei, dass sie des 
Nachmittags in Folge der Nahrungsaufnahme stark zunehme und 
Nachts wieder etwas falle. Von den 4 Versuchspersonen aber, welche 
a. a. 0. aufgeführt werden , fällt bei zweien die höchste Zahl der 
Phosphorsäureausscheidung, wie auch bei mir, in die Nachtstunden. 
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£8 ist das jedenfalls abhängig von der Zeit der letzten Nahnings- 
aofnabme, and von einer individuellen Verschiedenheit in der Schnellig- 
keit der Aasscheidung bei allen meinen Versuchen erblickt man noch 
deutlicher als bei der Schwefelsäure den Einfluss der körperlichen 
Anstrengung; die Phosphorsäureausscheidung wird dadurch ganz we- 
sentlich vermehrt, sowohl während der Anstrengung (in den Tag- 
stunden), als danach (in den Nachtstunden). Mehr jedoch als bei 
der Schwefelsäure fällt die Vermehrung in die Tagstunden. 

Was lässt sich nun aus diesen Thatsacben schliessen? Eine 
Vermehrung der Phosphorsäureauscheidung in Folge der Muskel- 
thätigkeit lässt sich nicht bezweifeln, ebensowenig ist es zweifelhaft, 
dass die Ausscheidung derselben der Muskelthätigkeit noch nachfolgt. 
Danach ist der Schluss, dass die Vermehrung der Phosphorsäure- 
ausscheidnng in den Nachmittag- und Nachtstunden eine Folge sei 
der vermehrten Einfuhr und der Muskelthätigkeit des Tages und die 
Verminderung in den Morgenstunden die Folge der mangelnden Zu- 
fuhr und der unbedingten Muskelruhe während des Schlafs viel be- 
grtlndeter, als die Annahme, dass die Ruhe des Gehirns in der Nacht 
die verminderte Ausfuhr in den Vormittagsstunden veranlasst habe. 

Bock er findet während eines sechsstündigen Schlafes in seinen 
Versuchen eine sehr deutliche Verminderung der an Alkali gebun- 
denen Phosphorsäure, sie betrug während des Schlafs im Mittel 0,250, 
während des Wachens 0,371; der Unterschied ist ungezwungen er- 
klärlich durch die Muskelthätigkeit während des Wachens. Dagegen 
erschienen die Erdphosphate während des Schlafes zwar wenig, aber 
doch deutlich vermehrt (im Mittel 0,183 und 0,138). Wie diese Er- 
scheinung zu deuten ist, weiss ich nicht ; sie aber zur Erklärung der 
Vorgänge bei der Himthätigkeit zu benutzen, ist völlig unthunlich. 
Das Oehim ist an Erdphosphaten sehr arm und wird sich an dem 
Stoffwechsel und der Ausscheidung der Erdphosphate nicht merklich 
betheiligen. 

Es ist nun vorzugsweise das Verhältniss der ausgeschiedeneo 
Phosphorsäure zum Harnstoff, welches zur Erläuterung der Stoff- 
wechselvorgänge im Gehirn und Nervensystem herangezogen wurde. 
Namentlich ZOlzer ist der Vertreter der Idee und sucht den Be- 
weis dafUr zu liefern, dass die relative Vermehrung der Phosphor- 
Bäureausscheidung ihren Ursprung einer vermehrten Zersetzung der 
Nervensubstanz verdanke; bei Erregungszuständen z. B. im Fieber 
soll die Phosphorsäureausscheidung demnach relativ vermindert, in 
Depressionszuständen , wie dem Schlaf, vermehrt sein. Mir wUrdß 

8» 
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es richtiger acheinen, etwa so zu liteoniren: bei Reizzuständen be- 
findet sich Oehim and Nervensystem in angestrengter Thätigkeit, 
und wenn beide bei ihrer Thätigkeit überhaupt sich verzehren, so 
werden ihre Zerfallprodacte zu der Zeit der Thätigkeit am stärksten 
ansgeschieden werden nnd znr Zeit der Rahe am wenigsten stark, 
und selbst auch dann, wenn die Ausscheidang des einen oder des 
andern Stoffes sich verzögerte oder verschöbe, so mnss dessen Ans- 
scheidang doch, wie auch bei körperlicher Thätigkeit, in die Zeit 
dieser Thätigkeit hineinfoUen, wenn diese nicht allzn kurz ist. Aber 
auch ausserdem sind gegen die Auffassung, wie sie Zülzer in seiner 
Arbeit (Ueber das Verhältniss derPhosphorsäure zum Stickstoff im Urin. 
Virch. Arch. 66 S. 223 nnd 282) zu begründen sacht, ernste Bedenken 
zu erheben. 

Fürs Erste ist der Urin nicht der einzige Aasfahrweg fttr die 
Phosphorsäure ; ein nicht geringer Theil wird durch den Darm ab- 
geschieden. Ist nun unter normalem Verhalten eine erhebliche Ver- 
änderung des Verhältnisses beider Aasscheidungswege zn einander 
nicht za erwarten, so ist doch für kranke Zustände eine solche Er- 
wartung gewagt, namentlich wenn die Verhältnisse des Blutdrucks 
nnd damit die Diffusionsvorgänge in den Nieren geändert werden. 

Zweitens wird durch mancherlei verschiedene andere Einwir- 
kungen, die mit der Thätigkeit und Ruhe des Gehirns nnd Nerven- 
systems gar nichts zu thun haben, das in Rede stehende Verhältniss 
zwischen Harnstoff- nnd Phosphorsänreausscheidung sehr wesentlich 
umgeändert. Schon einer der früheste^ Untersucher des Stoffwechsels 
nach neuerer Methode, E. A. Gentb, bemerkt in seinen Unter- 
suchangen über den Einfluss des Wassertrinkens 1856. S. 11, dass der 
Wassergenuss den Harnstoff und die Schwefelsäure im Urin vermehre, 
nicht aber, oder in nur anbedeutendem Maass die Phosphorsänre. 
Es wird darch das Wassertrinken in dem Verhältniss beider Ans- 
scheidungen (des Harnstoffs und der Phosphorsäure) eine Aenderung 
hervorgebracht, die zwischen 1000:93 und 1000:40 sich bewegt. Die 
Versuche erstrecken sich über lange Zeiträume und die Aenderang 
in der Ausscheidung von Harnstoff nnd Phosphorsäure ist keine etwa 
kurz vorübergehende. 

Auch B e n e k e (Ueber Nauheimes Sooltherme 1 859. S. 1 59) fand, 
dass bei Genuss des Nanheimer Wassers zwar Harnstoff nnd Schwefel- 
säureansscheidung regelmässig zunehmen, die der Phosphorsänre 
aber nicht. 

Ich erwähne weiter, dass in mdnen Versnchen über die körper- 
liche Anstrengnng auch in jenen Versuchsreihen eine Vermehrong 





bei Rahe: 


Morgens 


Mittags 


3,0 


6,9 


3,9 


7,4 


1,8 


8,8 . 


2,8 


4,8 


4,4 


6,9 


3.1 


5,7 



8,3 


10,4 


8,4 


11,5 


6,8 


7,6 


9,2 


11,3 


9,5 


11,3 


8,9 


10,8 
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der Phosphorsäareanssoheidimg durch Muskelthätigkeit gefandeii 
wurde, in denen der Harnstoff nicht vermehrt wurde. 

Von der Veränderung, welche das Verhältniss beider in Folge 
massiger Anstrengung erleidet, gibt folgende Zusammenstellung Re- 
chenschaft, welche ich aus der IV. Beihe meiner oben erwähnten 
Versuche, in der nur des Nachmittags körperliche Arbeit geleistet 
wurde, berechnet habe. Es verhielt sich hier der Harnstoff zur 
Phosphorsäure 

bei Anstrengung: 

Nachts Morgens Mittags Nachts 

wie 100 zu 

8,2 5,6 

10,3 6,9 

9,7 8,3 

8,9 8,9 

9,1 5,3 

11,2 8,4 

3^2 M 9J 7,2 8,5 10,5 

Entweder bandelt es sich bei dieser Veränderung des Verhält- 
nisses um eine Verschiebung in der Ausscheidung, eine raschere Aus- 
scheidung des einen, eine langsamere . des andern Stoffes, oder um 
eine Umänderung der Quelle, aus der die Stoffe stammen. Die erste 
Eventualität darf man mit Grund wohl da annehmen, wo die Um- 
änderung des Verhältnisses plötzlich geschieht und nicht lange dauert; 
die zweite bei anhaltendem oder lang dauerndem Wechsel der Ver- 
hältnisszahlen. Ein Theil der in Zülzer's Versuchen auftretenden 
stark umgeänderten Verhältnisszahlen verdankt ohne Zweifel wohl 
diesem ersten Umstand seine Entstehung. (So z. B. f. c. S. 285. c.) 

Zu der Annahme, dass bei der relativen Vermehrung der Phos- 
phorsäure diese einer verhältnissmässig an Phosphor reicheren Quelle 
entsprungen sei, führt die Vermehrung der Phosphorsäure bei körper- 
licher Anstrengung, wenn jede Vermehrung der Hamstoffausschei- 
dung fehlt. 

Wenn Zülzer als diese Quelle Gehirn und Nervensystem an- 
sieht, so mache ich drittens darauf aufmerksam, dass beide nur einen 
geringen Theil des Körpergewichts ausmachen. Nach Huschke's 
zahlreichen Wägungen würde das Gehirn eines Menschen von 10 
bis 90 Jahren im Mittel 1363 Grm. wiegen. Der Aschengehalt des 
Menschengehims scheint sehr variabel. Für Säugethiere gibt ihn 
V. Bibra zu 0,3 — 0,7, bei Menschen von 0,1 — 0,6 und bei einem 
alten Mann sogar zu t,0 pCt. an. 

Nimmt man den Aschengehalt des Gehirns danach nicht zu 
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gering, zu 0,6 pGt., an, so würde es 8,2 Orm. Asche, die zum grössten 
Theil wohl ans Phosphaten besteht, enthalten. In welcher Art die 
Phosphorsäure darin gebunden ist, ist noch unbekannt, man wird 
aber, wenn man die Phosphorsäure darin zu 50 pCt. anschlägt, diese 
gewiss nicht zu gering veranschlagen, dann aber immer nur einen 
Phosphorsäuregehalt des Gehirns von nur 4,1 Grm. herausrechnen, 
gewiss eine sehr unerhebliche Quantität einer täglichen Ausscheidung 
von etwa 3,0 Grm. gegenüber, die einen ganz ausserordentlich inten- 
siven Stoffwechsel müsste voraussetzen lassen, wenn sie irgend er- 
heblich ändernd auf die Ausscheidung einwirken sollte. 

Viel ungünstiger aber noch stellt sich diese Rechnung, wenn 
man Ran ke*s Bestimmungen der Blutmenge zu Grunde legt. Es er- 
gibt sich daraus, wie wenig das Gehirn am Gesammtstoffwechsel 
theilnimmt und wie wenig es diesen zu ändern im Stande ist. 

Nach Ranke's Untersuchungen nämlich (BlutvertheUung und 
Thätigkeitswechsel der Organe 1871. S. 82) ist der Blutgehalt der 
Organe in Procenten ihres Gewichtes folgender 

Hant 1,07 pCt. 

Knochen 2,36 

Ged&rme 3,46 

Ruhender Muskel 5,14 

Gehirn und Rückenmark . . 5,52 

Nieren 11,86 

Milz 12,50 , 

Leber 28,71 „ 

Auf Herz, grosse Gefässe und Lungen treffen auf das Organ- 
gewicht berechnet 63,11 pGt. Blut. 

Lässt sich danach auch dem Stoffwechsel des Gehirns etwa 
gleiche Intensität wie dem des ruhenden Muskels zuschreiben, so ist 
doch das Endprodnct dieses Stoffwechsels im Vergleich zur Masse 
des Gesammstoffwechsels, nach dem Blutgehalt berechnet, ausser- 
ordentlich gering. Denn nach Bänke (a. a. 0. S. 81) ordnen sich 
die Organe geruhter Kaninchen nach ihrem Procentantheil an der 
gesammten Blutmenge des Körpers, von den blutärmsten anfangend, so : 

pCt. der Gesammtblutmenge 

1. Milz 0,23 

2. Gehirn und Rückenmark 1,24 

3. Nieren ^ 1,63 

4. Haut 2,10 

5. Ged&rme 6,30 

6. Knochen 8,24 

7. Herz, Lunge und grosse Gefässe . . 22,76 

8. Ruhende Musjceln 29,20 

9. Leber 29,30 

Nimmt man nun auch das Gewicht von Gehirn und Nerven- 
system des Menschen im Verhältniss zum Gesammtgewicht des Körpers 
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erheblich höher an als beim Eaninchen, schlägt man die Fehler 
der Methode hoch an, verdrei- und vervierfacht man obige Zahl, so 
ist doch der Einfloss, den die Prodocte des Stoffwechsels des Gehirns 
anf die Masse nnd Zusammensetzung der Gesammtausscheidong liefern, 
80 unbedentend, dass schon sehr exacte Methoden dazu gehören, um 
diesen Einfluss zu ermitteln. Dazu kommt nun noch, dass Störungen 
in dem Stoffwechsel minimaler Himpartien bedeutende Erschei- 
nungen hervorrufen können, dass also bei Weitem nicht das ganze 
Gehirn in seinem Stoffwechsel alterirt zu sein braucht, um sehr fühl- 
bare Wirkungen hervorzurufen. * 

Aus dem nämlichen Grund, nämlich dem, dass die Masse des 
Gehirns und des in ihm enthaltenen Phosphors zu gering ist, um 
erhebliche Aenderungen in der Fhosphorausscheidung hervorbringen 
zu können, halte ich auch die Deutung der Versuche Strttbing's 
(Ueber die Fbosphorsäure im Urin unter dem Einfluss oxydirender 
Q. deprimirender Mittel, Dieses Archiv VI. 266) für falsch. Strü*bing 
fand nach Alkoholgenuss und nach Chloroformnarkose eine starke 
relative Vermehrung der Fhosphorsäureausscheidung und schiebt sie 
auf Rechnung der durch beide Mittel zerstörten Hirn- und Nerven- 
materie. Berechnet man die ungefähre Menge von zerstörter oder 
yerbrauchter Hirnsubstanz, welche die relative Vermehrung der Pho- 
phorsäure verlangen würde, so kommt man zu Werthen, die nament- 
lich fUr die kurze Dauer der betreffenden Zustände allzuhoch sind. 

Es verdient femer erwähnt zu werden, dass in Zttlzer's Mor- 
phium- und Ghloralversuchen sich eine erhebliche Verminderung des 
Harnstoffs bemerklich macht. Nach den Untersuchungen v. B ö c k ' s 
und Bauer' s (Ueber den Einfluss einiger Arzneimittel auf den Gas- 
austausch, Zeitsschrift fllr Biologie X. 336) findet nach Morphium- 
iiVJectionen , falls sie Muskelruhe erzeugen, eine erhebliche Herab- 
setzung des Stoffwechsels statt. Diese macht sich nicht blos in der 
Verminderung der Kohlensäureproduction , sondern namentlich auch 
in einer Herabsetzung der Urinauscheidung bemerklich. 

Zttlzer's Versuche beweisen, dass durch die erwähnten Ein- 
flüsse für kurze Zeit auch die Zersetzung der Albuminate beschränkt 
wird, während die Nieren noch fortfahren, die im Blute vorräthigen 
Phosphate auszuscheiden. 

In dem Chloroformversuch ist die Verminderung der Stickstoff- 
ausscheidung noch erheblicher, die Fhosphorausscheidung zwar absolut 
auch etwas vermindert, aber nicht in dem hohen Maass, wie der 
Stickstoff, und darum relativ vermehrt. 

FHr die Ansicht Zttlzer's ist auch der Futterungsversuch mit 
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Gtohirn dnrcbans nicht beweisend. Denn abgesehen von dem ansser- 
ordentlichen Abfall der Stickstoffausscheidong in diesem Versacbi 
neben dem die im Blut vorräthige Phosphorsäure ungehindert weiter 
ausgeschieden wird, ist eine Fütterung mit 250 Grm. Gehirn auch 
wohl im Stande, als an Phosphor relativ reiche Nahmng, das Ver- 
hältniss von Stickstoff und Phosphor umzuändern. Es wird aber im 
Ernste Niemand daran denken, dass ein verhältnissmässig ähnlicher 
Zerfall von Hirn- oder Nervensubstanz im lebenden Körper vor- 
kommen kann. 

In dem Versuche Zttlzer's an dem trepanirten Hund, dem ein 
Theil der Gehimhemisphäre zerstört wurde, ist ebenfalls die Stick- 
stoffausscheidung stark herabgesetzt. Auch hier liegt die Annahme, 
dass die relative Vermehrung der Phosphorsäure im Harn da- 
durch veranlasst sei, dass bei der Abnahme des Harnstoffs das Blut 
fortgefahren habe, sich seines Vorrathes an Phosphaten zu entledigen, 
viel näher als die, dass das geringe Quantum zerstörter und in den 
Stoffwechsel gelangter Hirnsubstanz daran Schuld gewesen sei. 

In diesem Versuch ist aber ausserdem der Knochen noch ver- 
letzt, und es liegt nahe, wenn eine andre Erklärung, als die gegebene; 
notbthäte, den Grund einer Vermehrung der Phosphate in dem ver- 
letzten und entzündeten Knochen zu suchen. 

Es wird "zwar dem Stoffwechsel der Knochen in der Regel keine 
hohe Bedeutung beigemessen. Nach den obigen Angaben Ranke's 
aber beträgt allerdings der procentische Blutgehalt der Knochen nur 
2,36, also weniger als die Hälfte des Blutgehalts des Gehirns; bei 
dem das Gewicht des Gehirns aber bei Weitem übertreffenden 6e- 
sammtgewicht der Knochen ist der Gesammtblutgehalt und somit 
deren Theilnahme am Gesammtstoffwechsel mit 8,24 pCt der Ge- 
sammtblutmenge des Körpers, dem des Gehirns und Rückenmarks 
mit nur 1,22 pGt. stark überlegen. Zieht man nun weiter in Be- 
tracht noch den ausserordentlichen, den Gehalt der Himmasse daran 
vielmal überragenden Gehalt der Knochen an Phosphaten, so wird 
man doch nicht umhin können, in den Knochen ein Reservoir von 
phosphorsauren Salzen zu erblicken, das an der Gesammtausschei- 
düng der Phosphorsäure sich nicht unwesentlich betheiligt. Als eine 
wesentliche Stütze für meine Ansicht darf wohl die Vermehrung der 
Phosphorsäureauscheidung durch körperliche Anstrengung in jenen 
Fällen angesehen werden, in denen eine Vermehrung der Harnstoff- 
ausscheidung vollkommen fehlte. Man hat hier gar keine andere 
Wahl, als das Knochensystem als die Quelle dieser Vermehrung der 
Phosphorsäure anzusehen. Der Knochen zwar selbst leistet ja keine 
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Arbeit und es würde deshalb irgend eine Yermebrnng seines Um- 
satzes niebt erforderlich sein, es wird aber bei der Mnskelthätigkeit 
Arbeit an ihm geleistet, nnd es ist doch wohl natttrlicb, einen grösse- 
ren Abnutzen an dem gebrauchten Knochen als an dem in Rnhe 
gelassenen anzunehmen. 

Wie schon früher bekannt war und durch Forster in seinen 
Versuchen über die Bedentang der Aschebestandtheile in der Nah- 
rung (Zeitschr. f. Biologie IX. 1873. S. 297) bestätigt, wird Phosphor- 
säure in stets abnehmender Menge bis zum Tode ausgeschieden, 
wenn auch gar keine Phosphate mit der Nahrung eingeitihrt werden, 
80 dass der Körper, der eine salzireie Nahrung erhält, eine erheb- 
liche Masse von Phosphaten hergeben muss. Die Analyse Forster's 
ergibt nun , dass das Gehirn seinen* Gehalt an Phosphorsäure ganz 
energisch zurückhält, womit auch Aeby's Angabe übereinstimmt, 
dass beim Winterschlaf das Gehirn der Murmelthiere mit besonderer 
Hartnäckigkeit seinen Wasser- und Salzgehalt bewahre. Es hat also 
gar nicht den Anschein, als ob das Gehirn bei Salzbunger sich an 
der Ausscheidung von Phosphaten betheilige und Forst er hat ganz 
recht, wenn er die ausgeschiedenen Phosphate zum Theil ans den 
Knochen ableitet. Diese können schon ihrer grösseren Masse wegen 
einen sehr erheblichen Beitrag zu den ausgeschieden Phosphaten 
liefern, ehe die Analysen eine Verminderung ihres Procentgehaltes 
nachweisen. Unsere sämmtlichen Knochenanalysen zeigen bis jetzt 
nicht den Grad der Genauigkeit, dass sich erwarten liesse, sie 
mUssten mit Bestimmtheit kleine Veränderungen im Gehalt der Kno- 
chen an Phosphaten constatiren. 

Der Einwand Zttlzer's gegen Forst er, dass mit der aus dem 
Knochen stammenden Phosphorsäure auch der dazu gehörige Kalk 
im Urin erscheinen müsse, ist nicht berechtigt. Denn es kann der 
Kalk sowohl zurückgehalten worden sein, als auch einen andern 
Aussebeidungsweg gefunden haben. Mit welcher Zähigkeit gewisse 
Stoffe vom Körper zurückgehalten werden, wird durch die That- 
Bache, dass trotz Kochsalzhunger Chlor im Magensaft noch auftritt, 
nachdem es aus dem Urin lange verschwunden ist, beleuchtet. Nach 
Baginsky (Jahrb. f. Kinderheilk. 15, 252) enthält der Kalk rachi- 
tischer Kinder nicht mehr Kalk, als der gesunder, dagegen enthalten 
aber die Fäces der Rbachitiker viel grössere Kalkmengen, als die 
gesunder Kinder, so dass daraus hervorgeht, dass der vornehmste 
Ausiuhrweg für den Kalk der Darm ist. Bunge (Ueber die Be- 
deutung des Kochsalzes und das Verhalten der Kalisalze im mensch- 
lichen Organismus, Zeitschr. f. Biologie IX. 105) hat gezeigt, wie 
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merkwürdig die Salze sich im Körper untereinander zersetzen. Bei 
der Vielgestaltigkeit der phospborsauren Verbindungen hat darum 
die Annahme; dass auch der phosphorsaure Kalk eine Umsetzung 
erfahren hat und die Phosphorsäure mit anderer Basis und der 
Kalk mit anderer Säure, beide getrennt, ihre Wege gingen , nichts 
Gewagtes. 

Schliesslich mass ich gegen die Ansicht Zülzer's noch des 
Verhaltens der Salze bei fieberhaften Krankheiten Erwähnung thun. 
Bei diesen Krankheiten nimmt bekanntlich die Kochsalzausscheidung 
im Urin sehr rasch ab und sistirt mitunter vollständig. Da man 
ursprünglich dies Fehlen der Chloride im Harn nur bei Pneumonie 
beobachtet und den Gehalt der Sputa an Chlor sehr vermehrt ge- 
funden hatte, so nahm man an, dass das Kochsalz in den Exudations- 
producten zurückgehalten würde. Dies ist sicher auch in vielen 
Fällen richtig. Es fand sich aber bald, dass auch in fieberhaften 
Krankheiten ohne exudative Processe das Kochsalz im Urin eben- 
falls fehlte. Dass hier veränderte Druckverhältnisse in den Nieren, 
vielleicht auch Veränderungen der Nieren selbst die Veranlassung 
zur Zurückhaltung des Kochsalzes gewesen sind, das wird durch 
den Umstand wahrscheinlich, dass in diesen Krankheiten auch die 
Urinentleerung überhaupt in hohem Maasse beschränkt ist und die 
Kochsalzausfuhr mit der Menge des entleerten Urins ziemlich parallel 
geht. Mit der Reconvalescenz und, ohne dass von aussen Chlor zu- 
geführt wird, steigt mit der Urinausscheidung auch die Ausscheidung 
des Chlors wieder, ja man hat hier und da sogar eine völlige Flnth 
von ausgeschiedenen Chloriden bemerkt (J. Vogel -Neu bau er und 
Vogel, Analyse des Harns. 1863. S. 320). 

Es geht daraus unzweideutig hervor, dass die Chlorverbindungen, 
die ja im Körper nicht eraeugt werden und nicht als Producte der 
Oxydation und des Stoffwechsels angesehen werden können, während 
des Fiebers durch irgend welche Ursache, wahrschemlich durch ver- 
änderten Druck, in den Nieren zurückgehalten werden. Der Harn- 
stoff verhält sich ganz anders. In Folge vermehrten Zerfalls von 
Albuminaten wird er im Fieber reichlicher gebildet und auch reich- 
licher ausgeschieden. Seine Ausscheidung ist also von den Druck- 
veränderungen in der Niere, oder von den materiellen Veränderungen 
derselben, wie sie das Fieber mit sich bringt, unabhängig. Wie aber 
verhält es sich mit den übrigen Salzen des Urins? 

J. Vogel hat über das Verhalten der Schwefelsäure und der 
Phosphorsäure in Krankheiten eine grosse Anzahl von Versuchen 
angestellt (1. c. S. 327 und 332). Er gibt darüber an, dass er in den 
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meisten acuten fieberhaften Krankheiten die Schwefelsäureausschei- 
dnng sehr bedeutend vermindert gefunden habe ; mitunter beobachtete 
er dabei merkliche Vermehrung. Von der Phosphorsänreausscheidung 
sagt er, dass sie bei acuten fieberhaften Krankheiten leichten Grads 
in den ersten Tagen etwas sinke, in der Reconvalescenz übersteige 
sie bisweilen die Norm ; auch hier kommen Fälle vor , wo in der 
Acne acuter Krankheiten die Phosphorsäureausscheidung sehr ge- 
steigert werden kann. Chloride, Phosphate und schwefelsaure Salze 
zeigen so bei Fieber ganz analoges Verhalten. 

Vogel erklärt die Verminderung der Salzausscheidung haupt- 
sächlich aus dem Mangel der Nahrungsaufnahme im Fieber. Hier- 
durch werden aber nicht erklärt die Fälle, wo während der Acne 
der Krankheit eine Vermehrung der Salzausfuhr beobachtet wurde, 
und die starke Vermehrung derselben mit Eintritt der Reconvalescenz, 
auch ohne vorhergängige Nahrungszufuhr. Es kann sich hier nur 
um eine Aenderung in der Thätigkeit der Niere handeln, sei diese 
nun veranlasst durch Veränderungen des Blutdrucks oder materielle 
Veränderungen der hamabscheidenden Elemente. Das bei fieberhaften 
Zuständen nicht ganz seltene Auftreten von Spuren von Eiweiss 
spricht ebenfalls noch für diese Ansicht. Es werden dadurch gewisse 
Stoffe, hier also die Salze, in verschiedenem Maass während des 
Fiebers aus dem Körper nicht ausgeschieden, sie häufen sich auf, 
am mit der Herstellung des normalen Zustandes ofl plötzlich, oft 
Bach und nach zur Ausscheidung zu gelangen. 

Die von Zttlzer behauptete verschiedene Betheiligung der Ge- 
hirn- und Nervenmasse an dem Stoffwechsel bei Ruhe und Thätig- 
keit dieser Organe erscheint mir dennoch höchst unwahrscheinlich 
und nichts weniger als bewiesen ; und so wenig als wir einen Zerfall 
der Muskelsubstanz bei ihrer Thätigkeit kennen, so wenig sind wir 
darch die bis jetzt vorliegenden Thatsacben genöthigt, eine Auf- 
zehrung der Gehimmaterie durch ihre Thätigkeit anzunehmen. 



Ich kehre zur Betrachtung der Vorgänge während des Schlafes 
zurück. 

Ed. Smith (Canstatt's J.-Ber. f. 1857. Bd. 1. S. 77) hat ver- 
mittelst einer Gasuhr die während des Schlafs geathmete Luftmenge 
bestimmt und als geringste Zahl 332 G.-Z. fttr die Minute gefunden 
(= 5312 G.-Gtm.), während im wachenden Zustand sitzend 533 G.-Z. 
(= 8528 C.-Gtm.) und liegend 450 C.-Z. H 7200 G.-Ctm.) geathmet 
wnrde. Die in dieser Beobachtung angedeutete geringe Intensität 
des Athemprocesses wird bestätigt durch die geringe Menge der 
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Eohlensäareansscheidang, welche Scharling während des Schlafes 
fand (Versnche über die Quantität der in 24 Standen ansgeathmeten 
Eohlensänre , Annalen der Chemie u. Pharm, von Wöhler und Liebig 
Bd. 45 [1843] 8. 214). 

Aach Liebermeister (Handb. der Pathol. and Therapie des 
Fiebers. S. 1 89) hat diese Verminderang der Eohlensänreaasscheidang 
während des Schlafes constatirt, indem er bei einer Person, die zn 
jeder Zeit nach Belieben schlafen konnte, während tiefen Schlafes 
12,3 und 12,7 Grm. Eohlensänre fHr V^ Stande erhielt, während die- 
selbe Person wachend bei rahigem Liegen in der gleichen Zeit 15,6 
und 14,7 Orm. aasschied. 

Gegen Scharling's Versuche macht bereits Bock er den ganz 
berechtigten Einwand, dass sie zur Erörterung der Stofifwechselvor- 
gänge im Schlaf darum nicht dienen könnten, weil noch andere Be- 
dingungen mit in Rechnung kämen. Man könne Mittemacht nicht 
mit der Zeit nach der Mittagsmahlzeit vergleichen, und wenn man 
die Erhöhung, welche die Eohlensäureausfuhr in Folge der Nahrungs- 
aufnahme erfahre, Jn Abrechnung brmge, so sei sie im Schlaf so 
gross wie am Mittag. 

Aber abgesehen noch von diesem Einwand, sind diese Versuche 
ungeeignet, um ein Licht auf die Vorgänge im Gehirn bei seiner 
Thätigkeit zu werfen. Es ist gar nicht anders zu erwarten, als dass 
im Schlaf die Eohlensänre vermindert gefunden wird, wegen der 
tieferen Muskelruhe. Denn wenn man in derselben Lage wacht oder 
schläft, so ist während des Schlafens der Tonus der Maskeln gewiss 
viel mehr herabgesetzt, als das jemals während des Wachens er- 
reichbar ist. Neben diesem mächtigem, immer wiederkehrendem Ein- 
flusB der Muskelthätigkeit ist es unmöglich, einen andern Einfluss 
mit Sicherheit zu untersuchen. 

Eine Zeit lang hielt man mit einer gewissen Vorliebe nach den 
bekannten Untersuchungen Pettenkofer's und Voit's den Schlaf 
für einen durch Sauerstoffmangel veranlassten Zustand, indem Sauer- 
stoff als vorräthige Eraft gleichsam unverwendet im Eörper aufge- 
speichert werde. Auf Grund meiner einer solchen Aufspeicherung 
widersprechenden Versuche habe ich von Anfang an die Richtigkeit 
der Untersuchungen von Pettenkofer's und Voit's bezweifelt und 
bestritten. Es hat sich dann weiter auch nach Voit's Angaben 
(Ueber die Wirkung der Temperatur der umgebenden Luft auf die 
Zersetzungen im Organismus der Warmbltlter vonC. Voit, Zeitschr. 
f. Biologie 14. [1878] S. 123) in der That herausgestellt, dass in den 
fraglichen Versuchen ein Fehler in der Wasserbestimmung unter- 
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gelaufen ist; so dass damit die Saaerstoffanfspeicherong im Scblaie 
beseitigt ist. 

So fanden denn auch schon y. Book und Bauer (Ueber den 
Einfluss einiger Arzneimittel auf den Gasaastausch bei Thieren. Zeit- 
schr. f. Biologie X. 1874. 336), dass während der Morphiumnarkose, 
falls sie Muskelmhe heryorruft, eine erhebliche Herabsetzung der 
Energie des Athmens nnd des Stoffwechsels sich bemerklich macht, 
and dass dabei keine Au&peicherang yon Sauerstoff stattfinde, dass 
im Gegentheil yon dem aufgenommenen Sauerstoff mehr in der Eohlen- 
säore wieder erscheine, als normal, Sie legen bei diesen Unter- 
sachongen der Mnskelthätigkeit ihren richtigen Werth bei. 

Die Verwendang der Versuche über den Schlaf zar Aafklärang 
der Vorgänge im Gehirn hat, wie ich bereits erwähnt habe, wegen 
des nicht auszuschaltenden Einflasses der Maskelthätigkeit ihr Miss- 
liches. Noch übler yerwendbar sind hier fUr die Versuche, bei denen 
der Schlaf durch narkotische Mittel herbeigeführt wird. Denn jedes 
Narcoticnm hat noch seine eigenthttmliche Wirkung und bezttglich 
des Morphiums wird in den angeftlhrten Untersochungen darauf auf- 
merksam gemacht, dass die Verminderung des Gaswechsels bei 
Morphiumnarkose zum Theil wenigstens auf einer yerminderten Er- 
regbarkeit des Athemcentmms beruhe, eine Hypothese, die durch 
die Beobachtung am Krankenbett ihre yolle Bestätigung findet. 

In seiner „Theorie des Schlafs'' (Archiy f. die ges. Physiologie, 
Bd. X. S. 368) äussert Pflttger seine Ansichten über die chemischen 
Vorlage im Hirn während des Schlafes etwa folgendermaassen : 
Die Leistungen der Organe sind bedingt durch die Dissociation der 
lebenden Materie, die im Wesentlichen eine besondere Modification 
Ton Eiweiss ist. 

Die Erregbarkeit hat ihren nächsten Grund im intramoleculären 
Sauerstoff und sie erlischt, wenn dieser zur Bildung yon Eohlen- 
fiäure yerbraucht ist. , Dies bezieht sich spedell auf das centrale 
Iferyensystem, wie es gewiss auch für alle Organe gilt. „Der Ver- 
brauch chemischer Spannkraft'', sagt er wOrtlich weiter, „in der 
grauen Substanz ist während des wachenden Zustandes so gross, 
dass die während derselben Zeit mögliche Aufsaugung yon Sauer- 
stoff durch die lebendige Gehirnmolecttle nicht gleichen Schritt hält, 
00 dass die graue Substanz durch das Wachsein mehr yerliert, als 
gewinnt Demnach muss also die Kohlensäurebildung stetig ab- 
nehmen.^' Der Schlaf tritt also ein, „wenn die gesunkene Kohlen- 
Aurebildung allein nicht mehr ausreicht, um die nothwendige Grösse 
der lebenden Kräfte zu liefern, welche zur Erhaltung des wachen 
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Znstandes erfordert wird." Während des Schlafs gewinnt das Gehirn 
seinen Vorrath an intermolecnlarem Sauerstoff wieder, während zu- 
gleich die lebenden Molecttle ihren Verlast an brennbarer Materie, 
Kohlenstoff nnd Wasserstoff, ersetzen. 

Es nimmt auch diese Theorie einen ganz besonders lebhaften 
Stoffwechsel im Gehirn, einen starken Sanerstoffverbranch und starke 
Eohlensäurebildung , an. In der grauen Substanz, sagt Pflüger, 
sind sehr labile Zustände vorhanden, die wahrscheinlich eine stärkere 
Dissociation zu Folge haben, als in einem andern Organ des Körpers. 
Kein Organ erscheine so abhängig von der Sauerstoffzufuhr als das 
Gehirn, und die graue Substanz zersetze sich von selbst bei 0^ unter 
Säurebildung. Die Abhängigkeit des Gehirns vom Sauerstoff ergebe 
sich aus der Tbatsache, dass Frösche, welche in reinem Stickstoff 
stundenlang zugebracht hatten und schliesslich todt oder scheintodt 
herausgenommen wurden, sich wieder belebten ; bei diesen Fröschen 
wurden die Functionen des Bückenmarks durch Sauerstoffzufuhr nach 
Stunden wieder hergestellt, die des Gehirns aber nicht mehr. 

Was die leichte Säuerung der grauen Gehimsubstanz betrifft, 
so habe ich bereits S. 103 darauf hingewiesen, dass wir es hier mit 
dem todten und eine Zeit lang vor dem Tode gewiss nicht mehr 
functionirenden Organ zu thun haben. Das nach der S. 102 ange- 
gebenen Weise behandelte Gehirn war ausserdem zerschnitten wor- 
den und mit der atmosphärischen Luft in Verbindung getreten. Die 
Säuerung ist als Leichenerscheinung trotz der tiefen Temperatur und 
nicht als ein physiologischer Vorgang eines überlebenden Organs an- 
zusehen. 

Die höchst merkwürdige Thatsache, dass Frösche nach stunden- 
langem Verweilen in reinem Stickstoff, nachdem sie stundenlang 
nachher sauerstoffhaltiger Luft wieder ausgesetzt wurden, sich wie- 
der belebten bis auf das Gehirn, ist kein genügender Beweis fttr 
die Abhängigkeit des Gehirns von der Sauerstoffzufuhr. Denn ausser 
der Sauerstoffzufuhr wird in den Versuchen dem Gehirn bei der 
doch sicher fast auf Null herabsinkenden Herzthätigkeit die Nah- 
rungszufuhr und die Abfuhr der Zerfallproducte abgeschnitten. Von 
der grossen Giftigkeit der Kohlensäure für nervöse Gebilde habe ich 
bereits gesprochen, und es ist wohl möglich, da die Frösche sich 
lange Zeit in einer Luft mit etwa 1 pGt GO2 aufhielten, dass diese 
auf das Gehirn schädlicher wurkte, als auf die übrigen Organe, dass 
das Gehirn mithin völlig abgestorben war zu emer Zeit, als noch 
die übrigen Organe durch neue Sauerstoffzufuhr wieder zu beleben 
waren. Ja man könnte sogar, wenn man nicht den völligen Tod 
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des Gehirns Yoraussetzen wollte , an» der maDgelnden Wirkung des 
Sauerstofifs anf das Gehirn daran denken, dass die Empfänglichkeit 
fttr Sanerstofifanfnahme im Gehirn viel geringer sei, als die anderer 
Organe, dass es sieh gegen Sanerstofif sehr gleichgültig verhielte. 

Gegen die Ansicht, dass der fehlende Sanerstofif und die ab- 
nehmenden Oxydationsprocesse im Gehirn den Schlaf einleiten, ist 
aber weiter noch Folgendes einzuwenden: 

Erstens ist das aus den Organen, selbst aus den thätigen, zurück« 
fliessende venöse Blut nie seines SauerstofiTs vollständig beraubt, und 
es wäre auffallend, wenn das Gehirn sich darin anders verhüten 
sollte, als andere Organe. Ich halte zwar das Gehirn nicht, wie 
das gewöhnlich geschieht, für ein sehr blutreiches Organ; es ist 
darum vielleicht eher als ein anderes in der Lage, den nöthigen 
Sanerstofif nicht zugefllhrt zu erhalten, aber es liegt bis jetzt keine 
Thatsache vor, welche für die auffallende Sauerstofifarmuth des das 
Gehirn verlassenden Blutes spräche. 

Zweitens ist die Gelegenheit zur genügenden und vermehrten 
Au&ahme für die verschiedenen Organe eine so einfache und be- 
ständig in Anwendung gebrachte, dass es kaum zu denken ist, dass 
beim Gehirn eine andere Organisation getrofifen sein sollte. Jedes 
thätige Organ veranlasst sofort einen regeren Blutzufluss; die Blut- 
körperchen, welche bei ihrem Durchgang durch die Lungen sich 
nahezu mit Sanerstofif sättigen, müssen, um dem Bedürfmss des 
thätigen Organs an Sanerstofif zu genügen, sich um so öfter damit 
beladen, je mehr ihnen bei jedem Durchgang durch das thätige 
Organ an Sanerstofif entzogen wird. Ich habe zu Anfang dieser 
Arbeit bereits darauf aufmerksam gemacht, dass, wenn die Thätig- 
keit des Gehirns überhaupt mit einem Ozydationsprocess verknüpft 
sei, die Analogie mit allen übrigen Organen verlange, dass auch eme 
beschleunigte Circulation dabei eintrete, und diese ist bei geistiger 
Thätigkeit nicht wahrnehmbar. 

Ich will hier indess noch anfllhren, dass Vulpian (Canstatt's 
J.-Ber. 1864. Bd. I. S. 230) den Aortabulbus eines Frosches unter- 
band und 4V4 Stunden lang -das Gehirn ohne Blutzufluss liess. Es 
fehlten alle willkürlichen Bewegungen, anf Zehendruck erfolgten 
keine Reflexe , anf elektrische Beize wurde noch reagirt und das 
Herz schlug noch. Nach Löapng der Ligatur dauerte es eine Stunde 
bis zur ersten Athembewegung, nach 2 Stunden waren sie noch 
selten und nach 17 Stunden war das Thier in ganz normalem Zu- 
stand. Yulpian führt diesen Versuch als einen Beweis dafür an, 
wie tief die Thätigkeit des centralen Nervensystems durch Blut- 



128 IIL Speck 

mangel gesonken sein könne, ohne das» die Mögliehkeit der Wieder- 
berstellang durch neue Blatzuftihr angehoben sei. 

Ich übergehe hieri als allzu schwach experimentell begründet, 
die Theorie, dass in den Nerven und in dem Gehirn sich in Folge 
der Thätigkeit Verbrauchstoffe bildeten, wie die Milchsäure z. B. 
und dass deren Anhäufting die Ursache der Ermüdung und somit 
auch des Schlafes sei. 

Man wird sich nach dieser langen Auseinandersetzung des Ein- 
drucks kaum erwehren können, dass unsere Kenntnisse über die 
stofflichen Vorgänge während der Thätigkeit des Gehirns doch ausser- 
ordentlich unbedeutend sind, und dass die Ansicht, diese Vorgänge 
seien ähnliche oder dieselben, wie sie im thätigen Muskel beobachtet 
sind, und ausserdem sehr lebhafte und energische, doch eigentlich 
jeder reellen und experimentellen Basis entbehrt 



Ich komme nun zur Erörterung meiner Versuche. 

Sie sind im Jahr t877 angestellt nach der Methode, wie ich 
sie früher umständlich beschrieben habe (Untersuchungen über Sauer- 
stoffyerbrauch und Kohlensäureausscheidnng, Schriften der Ges. z. 
Bef. d. ges. Nat Wissensch. zu Marburg. Bd. X). Es kamen , wie in 
meinen späteren Untersuchungen überhaupt (Erit. und experimentelle 
Unters, über d. Wirkung des veränderten Luftdrucks ibid. Bd. IL 1877 
und Unters, über die Einwirkung des Lichts auf den Stoffwechsel, 
Dieses Aroh. Bd. XIL S. 1 .) zwei Athemapparate zur Verwendung, 
von denen der grössere (als n. App. »» neuerer Apparat) ein über 
1 5 Minuten langes Athmen gestattet, der kleinere (als a. App. ==> alter 
Apparat bezeichnet) nur 10 Minuten lang Luft gewährte. Die ParaUd- 
versuche mit und ohne geistige Anstrengung, sind unmittelbar nach 
einander gemacht 

Die erste Reihe der Versuche ist an mir selbst gemacht Die 
Zeit der Versuchsdauer und die Zahl der Athemzüge wurde dabei 
von einem Gehülfen mit der Uhr in der Hand so bestimmt, dass der 
Secnndenzeiger beobachtet und allemal mit Ablauf einer Minute die 
Zahl der geschehenen Athemzüge notirt wurde. Die Zahl der Auf- 
zeichnungen ergab dann die Zahl der Minuten und es war leicht, 
die Zählung der Athemzüge jedes Versuchs zu controliren, da die 
Athemzüge, obwohl ganz ungezwungen, doch eine annähernde Begel- 
mässigkeit haben. Anfang und Ende des Versuchs wurde von mir 
stets durch ein Zeichen markirt ' 

Ich theile zunächst die bei jedem Versuch aufgenommenen Pro- 
tokolle mit 
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No. 1. Den 17. Mu 1877, Morgens früh 4^/4 Uhr. Seit gestern 
Abend 8 Ubr nichts genossen, kein Wein, kein Bier getranken, Schlaf 
gnt, n. App. Während des Versuchs wissenschaftliche Lectttre. Es 
gelang nicht, wegen der Aufmerksamkeit auf den Versuch diese dem 
Lesen vollständig zuzuwenden und das Gelesene gründlich aufzu- 
fassen. Das Buch wurde während des Lesens, durch das Stativ unter- 
stützt, in der Hand gehalten. In 13 Min. 40 See. 73 Athemzttge. 

No. 2. Den 17. Mai, einige Minuten nach Beendigung des Ver- 
suchs 1. Ich bemühte mich, möglichst gleichgültig zu sein und keine 
Gedanken zu haben, zählte, um die Aufmerksamkeit abzulenken und 
mich einzuschläfern, aber ohne Aufmerksamkeit die Atbemzüge und 
hielt fast während der ganzen Dauer des Versuchs die Augen ge- 
schlossen. In 8 Min. 10 See. 74 Athemzttge, a. App. 

No. 3. Den 19. Mai, Morgens 5 Uhr. Seit gestern Abend 8 Uhr 
ohne Nahrung; während des Nachtessens und danach 1 Schoppen 
Wein getrunken. Schlaf etwas unruhig. Während des Versuchs 
vrissenschaftliche Lectttre mit mehr Aufmerksamkeit als gestern. In 
16 Min. 15 See. 83 Athemzttge, n. App. 

No. 4. Etwa 5 Minuten nach Beendigung von No. 3. Ich Hess 
bei geschlossenen Augen die Gedanken gehen mit dem Bemühen 
einzuschlafen. In 10 Min. 44 See. 74 Athemzttge, a. App. 

No. 5. Den 22. Mai, Morgens 5 Uhr nttchtem. Abends vorher 
etwas Maiwein getrunken. Augen geschlossen, bemttht möglichst 
wenig zu denken und einzuschlafen, dabei mechanisches Zählen der 
Athemzttge. In 9 Min. 50 See. 67 Athemzttge, a. App. 

No. 6 etwa 5 — 6 Minuten nach No. 5. Mit ziemlicher Aufmerk- 
samkeit gelesen. In 17 Min. 76 Athemzttge, n. App. 

No. 7. Den 24. Mai, Morgens 5 Uhr nttchtem. Abends vorher 
nichts getrunken. Schlaf etwas unruhig. An dem Stativ ftlr die 
Gummiröhren war eine pultartige Unterlage angebracht, auf der 
während des ganzen Versuchs geschrieben wurde (ein zwar vorher 
schon durchdachtes, aber doch während des Versuchs frisch gefasstes 
Resum6 ttber Versuche mit comprimirter Luft). Aufmerksamkeit gut, 
das Schreiben wegen der gezwungenen Stellung etwas unbequem, 
so dass der Arm ermüdete. In 15 Min. 4 See. 78 Athemzttge, 

n. App. 

No. 8. Etwa 5—6 Minuten nach No. 7. Augen geschlossen, 
Bemtthung möglichst wenig zu denken und einzuschlafen. Mecha- 
nisches Zählen der Athemzttge. In 11 Min. 34 See. 78 Athemzttge, 

a. App. 

No. 9. Den 26. Mai, Morgens 5 Uhr. Abends vorher 1 Flasche 

ArehiT fftr ezperinient. Pathologie u. Fharmalcologie. XY. Bd. 9 
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Bier. Es wnrde während des Versuchs ebenso wie in Versuch 7 
(und zwar die Fortsetzung des in 7 begonnenen Schriftsttlcks) ge- 
schrieben. Der Arm am Schluss des Versuchs durch gezwungene 
Haltung etwas ermüdet. Es wurde von diesem Versuch an genauer 
darauf geachtet, dass vor Beginn des Versuchs die Luft aus den 
Lungen möglichst ausgepresst wnrde; in den acht vorhergehenden 
Versuchen war darauf minder genau geachtet worden, da die geistige 
Beschäftigung schon kurz vor dem Versuch begann. In 11 Min. 12 See. 
60 Athemzttge, a. App. 

No. 10. Einige Minuten nach No. 8. Augen geschlossen, Be- 
mühung möglichst wenig zu denken, wobei wie auch in irüheren 
Versuchen es doch nur auf Augenblicke erreicht wird, dass die Ge- 
danken wie beim Einschlafen sich verwirren. In 16 Min. 30 See. 
90 Athemzüge, n. App. 

No. 11. Den 29. Mai, Vormittags 12 Uhr. Seit dem Frühstück 
um 7 Uhr war nichts genossen worden. Ausrechnen einfacher Glei- 
chuDgen, worin ich nicht geübt war. Aufmersamkeit gut, Arm nicht 
merklich ermüdet. In 13 Min. 57 See. 78 Athemzüge, n. App. 

No. 12. Einige Minuten nach Versuch 11. Bemühung wenig 
zu denken und einzuschlafen. Augen geschlossen. Es wurde im 
Zimmer über meinem Laboratorium Glavier gespielt, dem ich ohne 
besondere Achtsamkeit zuhörte. Einige Male begannen die Gedanken 
auf einen Moment zu schwinden. In 1 1 Min. 1 2 See. 66 Athemzüge, 
a. App. 

No. 13. Den 1. Juni, Morgens 5 Uhr. Abends vorher beim 
Nachtessen und nachher 3 Glas Bier langsam getrunken. Auflösen 
algebraischer Gleichungen mit Aufmerksamkeit, Beweis des pytha- 
goräischen Lehrsatzes, beides mir nicht gerade geläufige Beschäf- 
tigungen. Keine merkliche Ermüdung des Arms. In 16 Min. 13 See. 
88 Athemzüge, n. App. 

No. 14. Einige Minuten nach No. 13. Ohne geistige Beschäf- 
tigung, Augen geschlossen. In 12 Min. 25 See.« 74 Athemzüge, a. App. 

No. 15. Den 4. Juni, Morgens 5. Die Augen geschlossen und 
möglichst wenig gedacht. Der rechte Arm wurde gerade so aufgelegt 
wie bei den seitherigen Versuchen mit Schreiben oder Rechnen und 
Schreibbewegungen gemacht. In 15 Min. 50 See. 70 Athemzüge^ 
n. App. 

No. 16. Einige Minuten nach Beendigung von No. 15. Aus- 
rechnen leichter Gleichungen. Es wnrde mit Aufmerksamkeit ge- 
rechnet, aber ein falsches Resultat erzielt. In 11 Min. 59 Athem- 
züge, a. App. 



Untersuchungen über d. Beziehungen d. geistigen Th&tigkeit zum Stoffwechsel. 131 

No. 1 7. Den 7. Juni, Morgens 5 Uhr. Geometrie mit Aufzeichnen 
der nOthigen Figur. Aufmerksamkeit gut. Keine merkliche Ermüdung 
des Arms. In 17 Min. 5 See. 93 Athemzüge, n. App. 

Der Aosathmungscjlinder war bei dem sehr lang dauernden 
Versnch so weit mit Ausathmungslnft gefüllt, dass er die letzte Aus- 
atbmung nicht mehr völlig fasste, so dass etwas Lnft durch das 
Spaarwasser hindurch drang. Es wurde daher die ausgeathmete Luft 
im Ansathmungscjlinder blos zur chemischen Aanalyse benutzt und 
die Menge der ausgeathmeten Lnft nach dem Stickstoffgehalt der 
eingeathmeten berechnet. 

No. 18. Einige Minuten nach Beendigung von No. 17. Mit ge- 
schlossenen Augen möglichst wenig gedacht Mit dem rechten Arm 
nnd Hand wurden einige Schreib- und Zeichenbewegungen gemacht^ 
die denen von No. 17 etwa gleich kamen, sie wenigstens nicht über- 
trafen. In 9 Min. 55 See. 71 Athemzüge, a. App. 

In der folgenden Tabelle VI sind die Resultate aufgeführt, wie 
sie jeder Versuch direct ergab ; in Tabelle VII sind daraus die Werthe 
für 1 Minute berechnet. 

Das Ergebniss dieser Versuche ist nicht zweifelhaft; sowohl die 
Mittelzahlen, als die einzelnen zusammengehörigen Versuche ohne 
Ausnahme bekunden, dass während der geistigen Anstrengung Saner- 
stoffyerbrauch und Kohlensäureausscheidung erhöht gewesen sind. 
Ich stelle die Zahlen für beide der grösseren Uebersichtlichkeit 
wegen gegenüber, mit A die geistige Anstrengung, mit R die Ruhe 
bezeichnend. 

COa 



A. 


R. 


A. 


R. 


0,513 


0,452 


0,441 


0,405 


0,484 


0,432 


0,412 


0,397 


0,469 


0,476 


0,429 


0,407 


0,524 


0,440 


0,460 


0,403 


0,473 


0,393 


0,431 


0,370 


0,518 


0,441 


0,490 


0,439 


0,483 


0,424 


0,442 


0,394 



Als ich die Versuche anstellte, war ich der Meinung, es gans^ 
bestimmt nur imit dem Einfluss der geistigen Arbeit zu thun und 
alle übrigen störenden Einflüsse beseitigt zu haben, und dennoch ist 
das nicht der Fall gewesen. Es fiel mir nicht ein daran zu denken, 
dass kleine Unbequemlichkeiten in der Haltung des Kopfes beim 
Lesen, das Festhdten des Buches, das Herumschlagen der Seiten, 
die kleinen Bewegungen beim Schreiben u* s. w. von einem weit 
erheblicheren Einfluss sein könnten als die geistige Arbeit selbst 
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Tabelle 



No. n. Datum. 



187: 



Ein- A118- 

geathmete Luft 

bei 

0^ und 760 Mm. 

C.-Ctm 



Die ein- 

geathroete Luft 

besteht ans 



O 



N 



C.-Ctm. 



Die ansgeatlimete Luft besteht aus 
pCt. im Ganzen 



N 



00. 



No. 1. 

17. 5.Mg8. 

4V4 Uhr. 

No. 2. 
17. 5. Mgs. 
4V2 ühr. 

No. 3. 
19. 5. Mgs. 

6 ühr. 

No. 4. 
19. 5. Mgs. 
5Va ühr. 

No. 5. 
22. 5. Mgs. 

5 ühr. 

No. 6. 
22. 5. Mgs. 
57* ühr. 

No. 7. 
24. 5. Mgs. 

5 Uhr. 

No. 8. 

24. 5. Mgs. 

5V2 ühr. 

No. 9. 
26. 5. Mgs. 

5 ühr. 

No. 10. 
26. 5.Mgs. 
5V4 ühr. 

No. 11. 
29. 5. Vorm. 

12 ühr. 

No. 12. 

29. 5. Vorm. 

127* ühr. 

No. 13. 
1.6. Mgs. 

5 ühr. 

No. 14. 
1. 6. Mgs. 
57« Uhr. 

No. 15. 
4. 6. Mgs. 

5 ühr. 
No. 16. 

4. 6. Mgs. 

5V2 Uhr. 

No. 17. 

7. 6. Mgs. 

6 ühr. 

No. 18. 
7. 6. Mgs. 
57« ühr. 



94440 



5S501 



101876 



63218 



64816 



101132 



107563 



70676 



72572 



96226 



101084 



68630 



106308 



71093 



94780 



69568 



116122 



69714 



94228 



58462 



102986 



63061 



64664 13579 



19785 



12256 



21553 



13244 



100704 



107401 



70310 



71873 



95383 



100102 



67707 



105072 



70348 



94364 



68709 



115348 



69216 



21187 



22534 



14807 



15204 



20159 



21177 



14378 



22272 



14S94 



19856 



14574 



24328 



14605 



74655 



46245. 



81323 



49974 



51237 



79945 



85029 



55869 



57368 



76067 



79907 



54252 



84036 



56199 



74924 



54994 



91794 



55109 



16,54 



17,02 



79,69 



79,78 



I N I COt 
C.-Ctm. 



16,39 


79,74 


16,29 


79,78 


16,68 


79,65 


15,99 


79,99 


16,48 


79,79 


16,44 


79,89 


16,47 


79,79 


16,67 


79,88 


16,39 


79,95 


16,17 


80,13 


16,44 


79,78 


16,33 


79,88 


16,47 


79,60 


16,42 


79,76 


16,66 


79,58 


16,86 


79,53 



3,77 



3,20 



3,87 



3,73. 



3,67 



4,02 



3,73 



3,67 



3,74 



3,45 



3,66 



15585 



9950 



16879 



10273 



10786 



16103 



17700 



11559 



11837 



15900 



16407 



3,70 10948 



3,78 



3,79 



3,93 



3,83 



17274 



11488 



15542 



11282 



3,76 19217 



3,61 



11670 



75090 



46641 



S2121 



50436 



51505 



80553 



3552 



1871 



39S6 



2352 



2373 



404H 



85695 4006 



56171 



57347 



76192 



80031 



54254 



83826 



56194 



75114 



54795 



25S0 



26SS 



3291 



3664 



2505 



T'» 



39 



26(i6 



370^ 



263: 



91794 433: 



55047 



2499 



I 



Im Körper 

▼erbranehter 
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VerhUltnies 
des 
yerbranebten 




4200 



2306 



4674 



2971 



2793 



5084 



4834 



3248 



3367 



4259 



4770 



3430 



4998 



3406 



4314 



3292 



5111 



2935 



6,023 



3,307 



6,703 



4,260 



4,005 



7,209 



6,932 



4,658 



4,828 



6,107 



6,840 



4,919 



7,167 



4,884 



6,186 



4,721 



7,329 



4,209 



7,003 



3,685 



7,858 



4,637 



4,678 



7,981 



7,898 



5,086 



5,299 



6,488 



7,224 



4,939 



7,831 



5,256 



7,310 



5,189 



8,550 



4,927 



1,910 



1,006 



2,143 



1,265 



1,276 



2,176 



2,154 



1,387 



1,445 



1,769 



1,970 



1,347 



2,136 



1,433 



1,993 



1,415 



2,332 



1,344 



5,093 



2,683 



5,715 



3,372 



3,402 



5,805 



5,744 



3,699 



3,854 



4,719 



5,254 



3,592 



5,659 



3,823 



5,317 



3,774 



6,218 



3,583 



0,930 



0,624 



0,988 



0,888 



0,603 



1,485 



1,188 



0,969 



0,974 



1,388 



1,586 



1,327 



1,508 



1,061 



0,869 



0,947 



1,111 



0,626 



998 


846 


999 


812 


tooi 


854 


997 


791 


998 


850 


996 


795 


999 


828 


995 


794 


990 


798 


991 


773 


990 


786 


987 


730 


988 


790 


990 


783 


996 


860 


988 


799 


993 


848 


993 


85 t 







154 



188 



146 



209 



150 



205 



172 



206 



202 



227 



232 



270 



210 



217 



140 



201 



152 



149 



Dauer 

des 

Versneha 


Zahl 

der 

Atbem- 

zAge. 


Hin. See. 


^a^i^s 


13 


40 


73 


8 


10 


74 


16 


15 


83 


10 


44 


74 


9 


50 


67 


17 


— 


76 


15 


4 


78 


11 


34 


78 


11 


12 


60 


16 


30 


90 


13 


57 


78 


11 


12 


66 


16 


12 


88 


12 


24 


74 


15 


50 


77 


11 




59 


17 


6 


93 


9 


54 


71 
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Während der Versuche stand ich vor dem Apparat, dessen 
Elappenvorrichtang auf der Platte eines Stativs auflag. Die Platte 
konnte vermittelst dreier Darchbohmngen an drei senkrechten Pfosten 
auf und ab bewegt und in jeder beliebigen Höhe festgestellt werden. 
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Während ich den Athemschlanch im Monde hielt, sass eine Klemme 
auf der Nase, Tor mir stand das Bach, aas dem gelesen wurde, auf 
den Gläsern, welche die Klappenvorrichtung enthielten, an einem 
der Pfosten des Stativs angelehnt. Bei den Versuchen mit Schreiben 
war an diesen Pfosten pultartig ein Brett angelehnt und festgestellt. 
Die ganze Vorrichtung barg einige Unbequemlichkeiten. Die Nasen- 
klemme und die Pfosten des Stativs hinderten etwas am Sehen, der 
im Munde zu haltende Athemschlanch etwas an der freien Bewegung. 
Diese Unbequemlichkeit war eigentlich so unerheblich, dass sie, 
wenn man nicht gerade darauf achtete, unbemerkt blieb. Bei den 
Versuchen, bei denen geschrieben wurde, wurde der rechte Arm 
allerdings so gut als thunlich aufgelegt; die Unbequemlichkeit war 
aber doch an diesen Versuchen stärker und machte sich durch das 
Gefühl einer geringen Ermüdung während des Versuchs, welche dazu 
veranlasste, die Stellung des Arms bisweilen zu ändern, bemerklich. 
Der letzte Umstand machte mich eigentlich erst aufmerksam darauf, 
dass iu den Versuchen trotz gleicher ruhiger Stellung in den Parallel- 
versuchen, trotz ähnlichen Auflegens des rechten Arms eine ver- 
schiedene Muskelaction vorhanden sei. 

Sieht man sich die Versuche genauer an, so sind die drei ersten, 
bei denen gelesen wurde und bei denen die Unbequemlichkeit der 
Einrichtung weit weniger wahrnehmbar war, deutlich unterschieden 
von den letzten, bei denen Schreiben, schriftliches Rechnen, Figuren- 
zeichnen eine merklichere Unbequemlichkeit verursachten. 

In den drei ersten Versuchen beträgt die Vermehrung der Kohlen- 
säure 0,061, 0,052 und 0,007, die des Sauerstoffs 0,036, 0,015 und 
0,022 für die geistige Anstrengung. Die stärksten Unterschiede treffen 
hier auf Versuch 1 und 2, bei dem ausdrücklich bemerkt ist, dass 
hier während des Lesens das Buch mit der Hand gehalten wurde, 
wodurch ein grösserer Aufwand von Muskelarbeit nothwendig wurde 
als in den beiden andern Parallelversuchen, wo das Buch festge- 
stellt wurde. 

Bei den vier letzten Parallelversuchen sind die Unterschiede 
zwischen geistiger Arbeit und geistiger Buhe viel erheblicher; der 
bei der geistigen Arbeit erzielte Zuwachs an Kohlensäure beträgt 
0,0S4, 0,080, 0,077 und 0,059 und der an Sauerstoff 0,057, 0,061, 
0,051 und 0,048. 

Bei solchem Verhalten ist es absolut nicht anders möglich, als 
die Veränderungen, die sich hier im Stoffwechsel und in dem Athem- 
process ausgedrückt haben, ganz allein der veränderten Muskelthätig- 
kdt zuzuschreiben. U ebersieht man die vier letzten Parallel versuche 
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80 sollte man fast glauben, die Uebnng habe nach und nach eine 
günstigere und weniger unbequeme Stellung heraus gefunden und 
dadurch den Unterschied im Stoffwechsel nach und nach kleiner ge- 
macht. Die Versuche beweisen wieder einmal, was ich schon öfter 
ausgesprochen, wie ausserordentlich präcis sich der Einflnss der 
Mnskelthätigkeit geltend macht, und wie ängstlich man bei Be- 
seitigung dieses mächtigen Factors zu Werke gehen muss, wenn 
man nicht argen Täuschungen und empfindlichen Irrthümem sich 
aussetzen will. Ich habe mich bei diesen Versuchen nicht be- 
ruhigt. 

In No. 15 und 16, sowie 17 und 18 wurde die Muskelbewegung 
in der Art ausgeglichen, dass den Versuchen, bei denen geschrieben 
wurde, andere entsprachen, bei denen Stellung und Bewegung ge- 
nau so ausgeftihrt wurden, als wenn geschrieben wurde. 

Der Erfolg ist deutlich. Die Versuche stimmen so genau über- 
ein, wie das bei derartigen Versuchen überhaupt zu erwarten ist. In 
Versuch 17 ist allerdings eine kleine Unregelmässigkeit, wie in dem 
Protokoll bemerkt ist, vorgekommen. Sie ist aber absolut ohne Ein- 
fluss auf ^as Resultat, denn die wenigen Luftblasen, welche aus dem 
Ausathmungscylinder am Schluss des Versuchs herausdrangen, können 
auf die Zusammensetzung der grossen Menge Luft, die der Cylinder 
enthielt, keinen Einfluss gehabt haben, und die Menge der ausgeath- 
meten Luft ist nach dem Stickstoffgehalt der genau gemessenen Ein- 
athmungsluft bestimmt. 

Man könnte den Versuchen vielleicht den Vorwurf machen, dass 
die geistige Thätigkeit der geistigen Ruhe gegenüber zu unbedeutend 
gewesen sei, da ein Mann, der an sich selbst experimentirt, durch 
die Beaufsichtigung des Versuchs zu viel in Anspruch genommen ist, 
so dass er seine Aufmerksamkeit weder völlig ablenken, noch sie 
genügend und ungetheilt einem anderen Gegenstand zuwenden kann. 

Nun kann ich allerdings versichern, dass ich, da ich die Zeit 
des Versuchs nicht zu bestimmen und die Athemzüge nicht zu zählen 
hatte, um den Versuch mich nicht weiter kümmerte, als dass ich 
gegen Ende hie und da auf den sich senkenden Einathmungscylinder 
sah, um den passenden Moment des Schlusses zu bestimmen. Damit 
aber die Zwischenzeit zwischen Anfang und Ende des Versuchs ganz 
ungestört sei, wurde von meinem Gehülfen ein Zeichen gegeben, wann 
der Einathmungscylinder beinahe geleert war. Es gelang mir daher 
auch ziemlich gut bei den Versuchen mit geistiger Anstrengung bei 
der Sache zu sein. Eine absolute geistige Ruhe war allerdings nicht 
zu erzielen, die Zahl der vorüberziehenden Gedanken und Bilder war 
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erheblich, and nur auf Angenblicke trat die Verwirraog der Gedanken 
ein, die dem. Schlaf vorauszagehen pflegt. 

Darum habe ich noch an einer anderen Person meine Versuche 
wiederholt, die, an geistige Arbeit gewöhnt, wohl im Stande sein 
konnte, bald ihre Gedanken auf eine bestimmte geistige Beschäfti- 
gung zu concentriren. 

Die Versuchsperson war Herr Gymnasialoberlehrer Kegel, ein 
gesunder Mann von einigen und dreissig Jahren , mit Kleidung 
73000 Grm. schwer, 167 Cm. lang, von untersetzter Statur und gut 
entwickelter Musculatur. Die Versuche selbst waren in ganz ähn- 
licher Weise angestellt, wie die an mir selbst. Nachdem seit Abend 
vorher nichts genossen war, kam Herr K. Morgens frtlh aus seiner 
Wohnung in mein Laboratorium. Wegen des Beginns des Versuchs 
und des Schlusses nach tiefer Exspiration, der nöthigen Zeichen für 
Anfang und Ende des Versuchs war das Geeignete angeordnet und 
yerabredet. Zeitdauer des- Versuchs und Zahl der Athemzüge wur- 
den von mir in derselben Weise bestimmt, wie das früher angegeben 
ist Mit der betreffenden geistigen Beschäftigung wurde einige Mi- 
nuten vor dem Versuch bereits begonnen und das Athemrohr in den 
Mund genommen, als die Gedanken schon auf die Leetüre gerichtet 
waren. Das Buch stand auf dem Stativ; hie und da musste eine 
Seite umgedreht werden. Das Protokoll besagt nun über die ein- 
zelnen Versuche Folgendes: 

No. 25. Den 17. August, Morgens 6 Uhr. Homer gelesen. Die 
Versuchsperson gibt an, ohne alle Beschwerden geathmet und wenig- 
stens längere Zeit mit Aufmerksamkeit sich in die Leetüre vertieft zu 
haben. Bewegungen fast Null. In 14 Min. 15 See. 80 Athemzüge, 
D. App. 

No. 26 etwa 10 Minuten nach Beendigung von No. 25. Aagen 
geschlossen, Bemühung möglichst wenig zu denken und einzuschlafen, 
was nur auf Momente gelang. In 9 Min. 28 See. 44 Athemzüge, 
a. App. 

No. 27. Den 18. August, Morgens 6 Uhr. Caesar gelesen; gibt 
an die Gedanken völlig auf die Leetüre concentrirt gehabt zu haben. 
In 13 Min. 25 See. 64 Athemzüge, n. App. 

No. 28 etwa 10 Minuten nach Beendigung von No. 27. Mög- 
lichste Gedankenlosigkeit und Versuch einzuschlafen. Augen geschlos- 
sen. In 9 Min. 18 See. 39 Athemzüge, a. App. 

No. 29. Den 20. August, Morgens 6 Uhr. Mit Aufmerksamkeit 
Xenophon gelesen, Stellung etwas gebückt, jedoch angeblich ohne 
Beschwerde. In 9 Min. 33 See. 45 Athemzüge, a. App. 
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No. 30. Alsbald nach Beendigung yon No. 29 wie No. 28. In 
11 Min. 20 See. 52 Athemzttge, n. App. 

Nr. 31. Den 21. Angnst^ Morgens 6 Uhr. Xenophon gelesen; bei 
dem Versnch gesessen. Gegen Ende des Versuchs trat wegen eines 
Gewitters so grosse Dunkelheit ein, dass das Lesen schwer wurde. 
In 14 Min. 6 See. 77 Athemzttge. 

Der Gontrolyersuch musste der Dunkelheit wegen unterbleiben. 

No. 32. Den 24. August, Morgens 6 Uhr. Sitzend, möglichst ohne 
Gedanken, mit dem Bemühen einzuschlafen. Augen geschlossen. In 
11 Min. 37 See. 40 Athemzüge, a. App. 

No. 33. Bald nach BeencUgung von No. 32. Sitzend, mit Auf- 
merksamkeit griechisch gelesen. In 16 Min. 100 Athemzüge, jl App. 

No. 34. Den 25. August, Morgens 6 Uhr. Sitzend, mit geschlosse- 
nen Augen, bemüht einzuschlafen. In 12 Min. 54 See. 61 Athem- 
züge, n. App. 

No. 35. Alsbald nach No. 34. Mit grosser Aufmerksamkeit Xeno* 
phon gelesen, als sässe er in seinem Zimmer zu Hause. In 10 Min. 
14 See. 60 Athemzüge, a. App. 

In der hier folgenden Tabelle VIII sind die Resultate der Unter- 
suchung, wie die Versuche sie geben, niedergelegt; in Tabelle IX 

sind sie für 1 Minute berechnet. 

Der bequemen Uebersicht wegen stelle ich hier die Zahlen für 

Kohlensäureausscheidung und Sauerstoffaufhahme ftlr geistige Arbeit 

und Ruhe neben einander. 

COt 



A. 


R. 


A. 


R. 


0,568 


0,536 


0,522 i 


1 0,492 


0,629 


0,543 


0,511 


0,459 


0,696 


0,597 


0,637 


0,459 


0,623 


— 


0,507 


— 


0,542 


0,498 


0,450 


0,448 


0,479 


0,587 


0,414 


0,422 



0,5S9 0,553 0,507 0,456 

Man sieht, dass die Werthe für die geistige Anstrengung im 
Mittel sowohl als in den einzelnen Versuchen mit einer Ausnahme 
erheblich überwiegen. 

Es wird bei diesen Versuchen auffallen, dass das Verhältniss 
von Kohlensäure zum Sauerstoff mehr als gewöhnlich schwankend 
ist. Der Grund dafür liegt jedenfalls in dem Mangel der Uebung, 
an dem Apparat zu athmen. Höchst wahrscheinlich ist die Blnt- 
kohlensäure durch mehr oder minder forcirtes oder sparsames Ath- 
men bald mehr bald weniger vollständig aus dem Blut entfernt. Es 
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werden daher zur Beurtbeilung der Verhältnisse im Allgemeinen die 
Zahlen für den Sauerstoffverbrauch die tauglicheren sein. Aber auch 
hier sind die Zahlen nicht absolut richtig. Uebersieht man die Zah- 
len fär den eingeathmeten und ausgeatbmeten Stickstoff, so treten 
hier ungewöhnlich hohe Differenzen auf. Auch dies. hat seinen Grund 
in dein Mangel an Uebung. Die Zahlen itir den Stickstoff werden 
nur dann richtig, wenn vor Beginn des Versuchs und bei seinem 
Schluss die Lungen gleich stark ausgepresst werden, und dazu ge- 
hört Uebung. Da man indessen annehmen darf, dass gerade so viel 
Stickstoff ausgeathmet, als eingeatbmet wird, so kann man nach dem 
Stickstoffgehalt der ausgeathmeten Luft leicht die Menge der einge- 
athmeten berechnen. 

In der nachfolgenden Tabelle ist die Menge der eingeathmeten 
Luft nach dieser Methode bestimmt und daraus dann der verbrauchte 
Sauerstoff berechnet. 



Tabelle X. 





Die eingeathmete Lnft 


Die ansgeatbmete Luft 


Im Körper Terbrauchter 


fftr 


Ko. 


besteht ana 


bestellt ans 


C 


) 


Oxydation 




N 1 





N 





C.-Ctm. 


1 Grm. 


des H 


25 


78120 


20704 


78120 


15593 


5111 


7,329 


1,439 


26 


47852 


12682 


47852 


9413 


3269 


4,688 


0,998 


27 


80301 


21282 


80301 


16470 


4812 


6,900 


0,758 


28 


49900 


13224 


49900 


10187 


3037 


4,355 


0,681 


29 


57714 


15298 


57724 


11061 


4237 


6,076 


1,214 


30 


.71349 


18909 


71349 


15155 


3754 


5,383 


0,456 


31 


81274 


21539 


81274 


16463 


5076 


7,279 


0,890 


32 


52816 


13997 


52816 


10281 


3716 


5,329 


1,125 


33 


87149 


23096 


87149 


17960 


5136 


7,365 


1,053 


34 


79299 


21016 


79299 


17076 


3940 


5,649 


0,146 


35 


55204 


14630 


55204 


11281 


3349 


4,802 


0,896 



Hieraus leiten sich nun für die Minute folgende Zahlen ab: 

für Oxydation des H : 

A. R. 

0,100 0,105 

0,056 0,072 

0,132 0,040 
0,063 — 

0,066 0,097 

0,080 0,010 

Diese Zahlen ändern an dem Resultat im Ganzen gar nichts; 
sie sind aber gleichmässiger, weniger schwankend und richtiger als 
die obigen. 

Es tritt nun bei Vergleichung dieser Zahlen sofort zweierlei 
zu Tage. 



0-Verbrauch : 


A. 


R. 


0,514 


0,495 


0,514 


0,467 


0,636 


0,475 


0,516 


— 


0,460 


0,459 


0,429 


0,438 
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Erstens die auffallend starke Erhöhung des Sauerstoffconsums 
(und auch der Eohlensäureausscheidnng) in dem Versuch 29 gegen- 
über dem Controlyersuch 30. Sieht man die Bemerkungen in den 
Protokollen durch, so ist der Versuch 29 der einzige, bei dem von 
einer gebückten Stellung die Bede ist. Früher ist davon die Bede 
gewesen, dass das Lesen durch das Stativ und die Stellung des 
Buches erschwert wurde, und dass deshalb die Stellung des Lesen- 
den davor nicht ganz bequem genommen werden konnte. In dem 
Versuch, wo dies am meisten auffiel (die Bemerkung ist selbstver- 
ständlich niedergeschrieben, ehe der Versuch beendet oder gar be- 
rechnet war), wo also am meisten Muskelkraft aufgewandt war, ist 
auch der Sauerstoffverbrauch ein erheblich vermehrter. 

Zweitens bemerkt man von Versuch 32 ab eine deutliche Ab- 
nahme des Sauerstoffverbrauches in den vier Versuchen, in denen 
das Stehen vor dem Stativ in eine sitzende Stellung verändert wor- 
den war. Und ferner hören in diesen vier Versuchen die Unter- 
schiede zwischen geistiger Anstrengung und geistiger Buhe auf. 
Sitzend war das Lesen bequemer geworden, es erforderte nicht mehr 
körperliche Anstrengung, als das Sitzen ohne Lesen, und damit fällt 
der Mehrverbrauch an Sauerstoff zu Gunsten der geistigen Thätig- 
keit vollständig weg. 

Um mich nun darüber noch zu vergewissern, ob in der That 
die Muskelaction , die zu gezwungenen Stellungen nöthig ist, die 
äusserlich mitunter gar nicht einmal in die Augen fallen, den Athem- 
process so erheblich beeinflussen kann, wie die vorhergehenden Unter- 
suchungen angeben, so habe ich noch die folgende Untersuchungs- 
reihe angestellt, über die die folgenden Protokolle das Nähere angeben. 

No.44. Den 18. Mai 1878, Vormittags 11 Uhr. Am Stativ mit 
aufgelegten Armen in möglichst bequemer Stellung und ohne Be- 
wegung gestanden. Die Athemzüge zur Controle selbst gezählt, die 
Zeit durch einen Oehülfen bestimmt; n. App. In 8 Min. 40 See. 
74 Athemzüge. 

No. 45. Etwa 6 — 8 Minuten nach Beendigung von No. 44, In 
etwas gebückter Stellung, etwa wie bei dem Lesen, die Arme, nicht 
aufgelegt, wechselten ab im Halten des Athemrohrs, wobei während 
des Versuchs etwa 6 mal der Arm bis zum Mund gehoben wurde. 
In den Bückenmuskehi Oefühl von Müdigkeit, a. App. In 7 Min. 
54 Athemzüge. 

No. 47. Den 25. Mai, Morgens 6 Uhr. In unbequemer gebückter 
Stellung mit gebogenem Bücken, so dass am Ende des Versuchs 
Müdigkeit in den Bückenmuskeln gespürt wurde. Die Arme wurden 
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5—6 mal gehoben, nm das Athemrohr zu halten , n. App. In 8 Min. 

72 Athemztlge. 

Die Bestimmung der eingeathmeten Luft missgldckte, da am 
Einathmungseylinder eine Nebenöffnnng nicht geschlossen war (die 
Einathmungsinft ist nach dem Stickstoffgehalt der ansgeathmeten Luft 
bestimmt). 

No. 48. Kurze Zeit nach No. 47. Möglichst bequeme Stellung, 
das Athemrohr wird mit beiden auf dem Stativ aufliegenden Armen 
gehalten. Keine Bewegung, a. App. In 9 Min. 35 See. 62 Atbemzttge. 

No. 49. Den 28. Mai, Morgens 6 Uhr. Unbequeme Stellung mit 
etwas hinten übergebogenem Kopf. Bückenmuskel schliesslich etwas 
ermüdet. Arme 5 — 6 mal gehoben bis zum Mund ; a. App. In 7 Min. 
55 See. 60 Athemzüge. 

No. 50. Kurze Zeit nach No. 49. Bequeme Stellung, beide 
Arme aufgelegt. 

No. 51. Den 1. Juni, Morgens 6 Uhr. Bequeme Stellung, doch 
etwas weniger bequem als seither, die das Athemrohr haltenden auf- 
gestützten Hände werden einige Male gewechselt; a. App. In 9 Min. 
22 See. 58 Athemzüge. 

No. 52. Alsbald nach No. 51. Sehr unbequeme Stellung mit 
gebogenem Bücken und etwas hinten übergebeugtem Kopf; starkes 
MüdigkeitsgefUhl gegen Ende des Versuchs und daher einige Male 
kurzes Strecken des Rückens. Das Müdigkeitsgefühl dauert noch 
etwas über den Versuch hinaus, n. App. In 8 Minuten 53 Secunden 

73 Athemzüge. 

Ueber die Resultate dieser Versuche geben die folgenden beiden 
Tabellen Rechenschaft. Die erste enthält die Zahlen, wie der Ver- 
such unmittelbar sie ergab , die zweite die auf 1 Minute Dauer redu- 
cirten Werthe (s. Tabelle XI u. XU). 

Wir sehen ohne Weiteres, wie ausnahmslos durch die unbequeme 
und gezwungene Stellung die Ausfuhr der Kohlensäure und die Auf- 
nahme des Sauerstoffs um ein Erhebliches gesteigert wird. Die Stei- 
gerung ist durchweg viel stärker, der grösseren Unbequemlichkeit 
der Stellung entsprechend, als in den an mir ausgeführten Versuchen 
mit Lesen und Schreiben, in denen die Unbequemlichkeit der Stel- 
lung zwar auch, aber doch in geringerem Maasse vorhanden war. 
Die Versuche erläutern aufs Neue, wie ängstlich selbst scheinbar un- 
bedeutende Muskelaction vermieden werden muss, wenn man den 
Einfloss irgend einer Einwirkung auf den Athemprocess ermitteln will. 

Das Endresultat der Versuche ist das, dass die geistige Tkätig- 
keü direct auf den allgemeinen Stoffwechsel keinen Einfloss ausübt. 
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Die molecularen Vorgänge im Gehirn^ die ihr zu Grund liegen ^ sind 
also entweder keine Oan/dationsprocesse, oder sie sind so gering^ dass 
sie unseren Unlersuchungsmethoden nicht zugänglich sind. 

Den Versuchen wird der Vorwurf gemacht werden ^ dass die 
geistige Arbeit an Intensität zu unbedeutend und an Dauer zu kurz 
gewesen sei. Hiergegen bemerke ich, dass man im gewöhnlichen 
Leben doch gewohnt ist, die in den Versuchen angegebenen Beschäf- 
tigungen einem einfachen Sichgehenlassen gegenüber als geistige Thä- 
tigkeit anzusehen, und dass bei körperlicher Thätigkeit eine mini- 
male, im gewöhnlichen Leben gar nicht beachtete Leistung gentigt, 
um ihren Einfluss auf den Stoffwechsel bemerkbar zu machen, und 
dass zum Nachweis desselben Versuche von sehr viel kürzerer Dauer, 
als die hier angestellten, ausreichend sind. 

Sollte Layoisier's gemeinschaftliches Maass für körperliche und 
geistige Arbeit aber, trotz der hier erhobenen Zweifel, dennoch be- 
stehen, so würden, damit gemessen, die Gelehrten dem Handlanger 
gegenüber gewaltig zu kurz kommen. 



IV. 

Literariseher Anzeiger. 

No. I (Pharmakologie). 

1. 

Mommsen, J., Beitrag zur Eenntniss von den Erregbarkeitsverände- 
rungen der Nerven durch verschiedene Einflüsse, insbesondere 
durch Gifte. L Theil. Virchow's Archiv. Bd. 83. 8. 243 ff, 1881. 

Die Prüfung des peripherischen Nerv-Muskelapparates ist in neuerer 
Zeit zu einem stehenden Capitel pharmakologischer Untersuchungen ge- 
worden. Mommsen hebt hervor, dass die Resultate dieser Forschungen 
in einem „gewissen Missverhältniss " zu der aufgewandten Arbeit stehen 
und sucht den Grund hierfür hauptsächlich in der Unzulänglichkeit der 
Methoden. Er selbst experimentirt abweichend von der Mehrzahl frü- 
herer Autoren nicht am lebenden Thiere, sondern am Isolirten Nerv- 
Muskelpräparat des Frosches, nachdem er erfahren, dass die Ergebnisse 
der ersteren Versuchsanordnung untereinander sehr wenig übereinstimmen. 
Er beobachtet alle Cautelen, welche nach den Erfahrungen der Nerv- 
Muskelphysiologie geboten sind (vgl. hierüber das Original). 

Der kurzen Darlegung der Ergebnisse der Mo m ms e naschen Untersu- 
chung dürften einige Bemerkungen über die Beurtheilung früherer ähnlicher 
Untersuchungen und die Fragestellung überhaupt vorausgeschickt werden. 

Dass die in der Regel bei pharmakologischen Experimenten in An- 
wendung gezogene Methode (Reizung des durchschnittenen Ischiadicus, 

A r eh ix fftr experiment. Pathologie u. Pharmakologie. XV. Bd. |0 
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Feststellung des wirksamen minimalen Reizes n. s. w.) Besnltate liefert, 
die nur eine sehr beschränkte Schlussfolgerang erlauben, ist von Momm- 
sen schon genugsam hervorgehoben worden (vgl. hierüber u. A. Verhandl. 
d. physik.-medic. Ges. zu Würzburg. 1872. S. 63). 

Trotzdem aber wohl die meisten Pharmakologen mit Mommsen 
darin übereinstimmen, dass die fragliche Methode keine genaueren An- 
gaben über die Phasen der Erregbarkeit gestattet, welche unter dem 
Einfluss von Giften in den Nerven und Muskeln ablaufen, so haben sie 
doch nicht aufgehört, sich derselben als eines werth vollen Hülfsmittels 
bei ihren Untersuchungen zu bedienen. Die in dieser Richtung bisher 
gemachten Erfahrungen lehren, dass nur eine beschränkte Anzahl von 
lähmenden Giften den Nerv -Muskelapparat alterirt in denjenigen Gift- 
dosen, welche ausreichen, eine allgemeine Paralyse des Thieres zu be- 
wirken. Es folgt daraus unter Anderem das gewiss nicht unwichtige 
Ergebniss, dass den betreffenden Giften höchst wahrscheinlich eine central- 
paralysirende Wirkung zukommt. Die Erscheinungen am isolirten Nerv- 
Muskelapparat können für die Feststellung des Modus der Giftwirkung 
am lebenden Organismus deshalb nicht ohne Weiteres verwerthet werden, 
weil sich die Bedingungen dieser Verauchsanordnung, — Tage lang dau- 
ernde Berührung des Nerven und Muskels mit der Giftlösung bei keiner 
Vergiftung realisiren. Da gelangt aber naturgemäss das Gift nur durch 
die Blut- und Saftströmung zu den verschiedenen Gewebselementen, und 
es braucht nicht erst begründet zu werden, warum vom Pharmakologen 
zunächst solche Versuchsanordnungen gewählt werden, die dem physio- 
logischen Zustande des Thieres nahe stehen. Es wird damit keineswegs 
die Berechtigung von Untersuchungen bestritten, welche von den physio- 
logischen Verhältnissen, der Integrität des Organismus absehend, die Ap- 
parate des Körpers in möglichster Isolirung zum Gegenstand der For- 
schung machen und den elementaren Wirkungen der Gifte auf die Spur 
zu kommen versuchen. Mommsen liefert selbst einen für die Benr- 
theilung dieser Frage lehrreichen Versuch. Er findet, dass Atropin am 
lebenden Thiere keinen Einfluss auf die Erregbarkeit des motorischen 
Nerven ausübt, während das isolirte Nerv-Muskelprtlparat nach längerer 
Einwirkung einer atropinhaltigen Salzlösung seine Erregbarkeit einbüsst. 
Daraus kann sicher nicht gefolgert werden, dass auch am lebenden Thiere, 
also bei der, so zu sagen, physiologischen Atropinvergiftung die Verän- 
derung der Erregbarkeit der motorischen Nerven eine Rolle spielt. Es 
erhellt vielmehr daraus, dass die Einwirkung des fraglichen Giftes auf 
Nerven und Muskeln eine so schwache und geringfügige ist, dass sie im 
Vergleich mit «den übrigen energischen Wirkungen des Giftes kaum Be- 
achtung verdient, sobald es gilt das Wesen der Atropinvergiftung, ihre 
Pathogenese am lebenden Thiere zu erforschen. Es handelt sich bei beiden 
Methoden um eine durchaus verschiedene Fragestellung, 
keineswegs aber um grössere oder geringere Exactität. 
Wer sich über das Wesen der Atropinvergiftung am lebenden Körper, 
den causalen Zusammenhang der äusserlich wahrnehmbaren Vergiftungs- 
erscheinungen unterrichten will, wird alle seine Beobachtungen nach wie 
vor am lebenden Thiere controliren müssen ; wer andererseits, unbeküm- 
mert um den Antheil, welchen die einzelnen Wirkungen an dem Gesammt- 
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effect des Giftes haben, die Yerändernngen stndiren will, welche einzelne 
Organe durch eine giftige Substanz erfahren, wird um so unzweideutigere 
Resultate erhalten, je mehr er alles dasjenige aus dem Wege räumt, was 
im lebenden Organismus sich zwischen die beiden in ihrer Reaction auf- 
einander zu untersuchenden Factoren — das Gift und das Organ oder 
Organelement — unvermeidlich eindrängt. — 

Die Untersuchungen Mommsen's erstrecken sich auf Atropin und 
einige Anaesthetica (Alkohol, Chloroform, Aether). Hinsichtlich des Atro- 
pins gelangt er zu folgendem Ergebniss: 

„Das Atropin setzt die Erregbarkeit aller Theile des motorischen 
Apparates herab, bei genügender Stärke und Dauer der Einwirkung bis 
auf Null, ohne dass ein Stadium erhöhter Erregbarkeit vorhergeht. 

Die ^Behinderung der Reizübertragung tritt bei Weitem am leich- 
testen und frtlhesten an dem intramusculären Nervenapparate ein, viel 
schwerer am Nervenstamm und Muskel, so dass in einem gewissen Sta- 
dium der Vergiftung des Präparates eine „curareartige'' Wirkung vor- 
handen isf. Es wurde bereits oben angegeben, dass Mommsen am 
lebenden Tbiere dieses Resultat nicht erhielt. Der Verlust der in- 
directen Reizbarkeit des Muskels erfolgte am isolirten in 0,6 pCt. Koch- 
salzlösung aufbewahrten und mit Atropin vergifteten Nerv-Muskelprä- 
parate erst im Verlaufe des zweiten Tages, durch Einlegen in eine 
mit Atropinsulfat gesättigte (?) 0,6 pCt. Kochsalzlösung schon nach 3 — 4 
Stunden. Durch Uebertührung der Präparate aus der atropinhaltigen in 
eine frische 0,6 pCt Kochsalzlösung (Auswaschen des Giftes) konnte die 
bereits vollständig verschwundene indirecte Muskelreizbarkeit in kurzer 
Zeit beinahe vollständig wieder hergestellt werden. An dem mit Atropin 
vergifteten Ischiadicus schwand auch die negative Stromesschwankung, 
während der Ruhestrom des Nerven nicht nur nicht abnahm, sondern 
sogar eine Intensitätszunahme zeigte. 

„Alkohol, Aether und Chloroform haben in ihrer Wirkung 
das Gemeinsame, dass sie die Erregbarkeit der motorischen Nerven nach 
einem länger oder kürzer dauernden Stadium der Erhöhung derselben 
bis zum völligen Verschwinden herabsetzen. Die Aufhebung der Erreg- 
barkeit ist eine vorübergehende Erscheinung, d. h. die Erregbarkeit stellt 
sich nach Entfernung der giftigen Substanz mehr oder minder vollstän- 
dig wieder her''. Die Steigerung der Erregbarkeit ist besonders bei 
den Alkoholversuchen deutlich hervorgetreten, während sie bei Chloro- 
form und Aether schwieriger zu beobachten ist. Mit der Vernichtung 
der indirecten Erregbarkeit schwindet auch die negative Stromschwankung 
und vermindert sich die Intensität des Nervenstroms; Veränderungen, 
welche sämmtlich durch Auswaschen des Alkohols mit frischer Kochsalz- 
lösung wieder rückgängig gemacht werden können. 

Mommsen^s Beobachtungen sind für die Pharmakologie von Interesse, 
insofern, als sie entgegen der bisher ziemlich allgemein adoptirten An- 
schauung darthun, dass auch die Nervenfaser als solche den Giftwirkungen 
nicht unzugänglich ist. 

In wie weit die neueren Resultate über die Structur der Nerven- 
faser (Engelmann) die von Mommsen beobachteten Erscheinungen 
aufzuklären vermögen, soll hier nicht eröi-tert werden; es sei hinsicht- 

10* 
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lieh der Ausführnngen Mommsen's hierüber^ sowie bezüglich der Ver- 
werthung seiner Befunde für eine Theorie der einschlägigen Vergiftungen 
auf das Original verwiesen. Boebm. 

2. 

Brown-Sequard. 1. Sur des modifications profondes produites rapi- 
dement par certaines irritations de la peau dans les grands fonetions 
organiques et animales ainsi que dans les propri6t6s des tissus 
nerveux et musculairs. Gazette medic. de Paris 1880. No. 47 p. 621. 

2. Sur le röle des nerfs cutan^s et de la moelle 6pini^re dans la pro- 

duction de Fan^sthesie, de la stupeur et d*autres ph^nomönes, 
apr^s des applications de chloroforme sur la peau. ibid. 1881. 
No. 48.p. 637. 

3. Nouvelles preuves que c^est a une Irritation des nerfs cutanea que 

sont dus les eflfets inhibitoires et autres que produit le chloro- 
forme appliqu6 sur la peau. ibid. No. 49. p. 653. 

4. Nouveaux faits relatifs a Taction du chloroforme appliqu6 a la p6ri- 

ph^rie du Systeme nerveux. ibid. 1880. No. 50. p. 669. 

5. D^un 6tat syncopal particulier caus6 par Tapplication de chloral an- 

hydr6 sur la peau. ibid. 1881. No. 5. p. 57. 

6. Nouveaux faits relatifs aux effets produits par le chloral anhydr6 et 

par le chloral hydrat^; appliquö sur la peau. ibid. 1880. No. 7. 

Nachdem Brown-Sequard einmal zufällig beobachtet hatte, dass 
Aufträufeln geringer Mengen von Chloroform auf die „epileptogene 
Zone '^ eines nicht epileptischen Meerschweinchens in kurzer Zeit heftige 
allgemeine epileptische Krämpfe hervorrief, konnte er durch wiederholte 
Versuche an Meerschweinchen; Kaninchen, Katzen und Hunden consta- 
tiren, dass Application grösserer Mengen von Chloroform auf die Haut 
der Thiere, so dass etwa Vio — */i2 der Hautoberfläche damit in Be- 
rührung kommt, verschiedenartige, meist sehr rasch eintretende und ent- 
weder rasch vorübergehende oder auch zum Tode führende Erscheinungen 
bewirkte, die je nach der Species der Versuchsthiere bald in einem Zu- 
stand von Somnolenz, Anästhesie und Parese (Katzen), bald in allgemei- 
nem Zittern, Man^gebewegungen und epileptiformen Convulsionen (Meer- 
schweinchen) bestanden. Ausserdem hat Brown-Sequard beobachtet 
1. Delirien (? Ref.) bei 2 Katzen, 2. zwei Formen von Hemiplegie (spi- 
nale und cerebrale); 3. Lähmung der vordem resp. hintern Extremitäten; 
4. allgemeine Hyperästhesie (Meerschweinchen); 5. Verminderung der 
Beflexerregbarkeit; 6. Verengerung (Katzen) oder Erweiterung der Pu- 
pillen; 7. complete Lähmung der Respirationsmuskeln des Thorax sowie 
des Zwerchfells; 8. Lähmung des Nervus phrenicus einer Seite; 9. Mo- 
dificationen der Erregbarkeit der motorischen Nerven, die in mehreren 
Fällen auffallend lange nach dem Tode reizbar blieben; 10. Herabsetzung 
der Temperatur; 11. starke Congestion der Unterleibsorgane; 12. plötz- 
licher Stillstand des Herzens und der Respiration. 

Diese Erscheinungen können nicht als Resorptionswirkungen des 
Chloroforms aufgefasst werden ; sie beruhen vielmehr auf Reflexvorgängen, 
welche durch die Hautnerven vermittelt werden. Diese Annahme sucht 
Brown-Sequard an Thieren zu beweisen, deren Rückenmark in der 
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Höhe des 9. Dorsalwirbels transversal durchschnitten war. Bei diesen 
Thieren rief die Application des Chloroforms auf die Haut des Bauches 
oder die Lendengegend keine Wirkung hervor, während nach Benetzung 
der Thoraxgegend mit Chloroform die oben genannten Zustände ebenso 
wie an einem unverletzten Thiere zu Stande kamen. 

Wurde das Rückenmark in der Höhe des zweiten Cervicalpaares 
halbseitig durchschnitten (wodurch auf der der Operation entsprechenden 
Seite Hyperästhesie, auf der entgegengesetzten Anästhesie entsteht), so 
bewirkte die cutane Chloroformapplication auf der hyperästhetischen 
Seite rasch die oben beschriebenen Symptome, während von der anästhe- 
tischen Seite die Wirkungen nur langsam und unvollständig sich ein- 
stellten. Bei Meerschweinchen, deren Plexus brachialis auf der einen 
Seite durchtrennt wurde, versagte das Chloroform gleichfalls jene Wir- 
kungen, wenn es mit den von dem durchtrennten Nerven versorgten 
Hautpartien in Berührung kam, während von der entgegengesetzten 
unverletzten Seite aus die Wirkungen prompt erfolgten. 

Aehnliche Versuche an Fröschen mit gänzlich unterdrückter Circu- 
lation gaben analoge Resultate. 

Ganz ähnliche Erscheinungen beobachtete Brown-Sequard nach 
cutaner Application von 1 — 1^4 Ccm. wasserfreien Chlorals auf die Haut 
des Thorax von Kaninchen. Es erfolgten bis 6 Stunden andauernde Zu- 
stände von Scheintod ähnlicher Schwäche mit enormer Herabsetzung der 
Temperatur (29,8^ C), der Respiration und Herzthätigkeit. Etwas schwä- 
chere Wirkungen wurden durch concentrirte Lösungen (12 — 13 Ccm.) von 
Chloralhydrat erzielt. 

Die durch cutane Application von Chloral getödteten Kaninchen 
zeigten eine auffallende Resistenz gegen Fäulniss (bis 9 Tage). Ab- 
weichend von den Ergebnissen der Chloroformversuche fand Brown- 
Sequard, dass die externe Chloralapplication auch von solchen Haut- 
partien aus alle charakteristischen Wirkungen hervorbringt, deren Nerven 
vom Centrum durch periphere oder Rückenmarksdurchschneidung durch- 
trennt sind. 

Brown-Sequard stellt ausführlichere Mittheilungen über diese 
interessanten Befunde in Aussicht. Boehm. 



No. II (Pathologie). 

Mittheilungen des kaiserlichen Gesundheitsamtes. Bd. I. 
Berlin. 1881. 
Wir begrüssen die erste Publication des Deutschen Gesundheitsamtes 
wärmstens, indem durch dieselbe der Beweis geliefert wird, dass diese 
neue Behörde des Deutschen Reiches die Bedeutung ihrer hohen Aufgabe 
erkannt hat, an der Lösung der grossen wissenschaftlichen Fragen theil- 
zunehmen, welche unzweifelhaft bestimmt sind, die Pathologie umzuge- 
stalten und den tiefgreifendsten Einfluss auch auf die Praxis der Staats- 
medicin auszuüben. Es ist dies um so erfreulicher, als selbst Fachmänner 
noch in neuester Zeit sich nicht entblöden, den mycotischen Forschungen^ 
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wenn auch nicht ihren theoretiBchea Weiih, doch ihre actnelle Bedea- 
tang abzusprechen. 

Was den Inhalt dieses ersten Bandes betriflt, so ist zwar nicht ab- 
znlengnen, dass derselbe etwas ungleichartig aasgefallen ist, indem Ar«* 
beiten bewährter Forscher mit solchen von Anfibugem, sowie Arbeiten, 
welche ansschliessUch eine sogenannte praktische Bedeutung besitzeui 
neben solchen aufgenommen mnd, welche sich mit der Lösung wichtigster 
allgemeiner Probleme beschiftigeny allein diese Incongruenz des Inhaltes 
liegt in der Organisation der Anstalt, welche einen doppelten Zweck 
haty und lisst sich f&r das Erste nicht wohl Yenneiden, während wir 
andererseits dankbar sein müssen, wenn die Kri^fte und Mittel der An- 
stalt auch rein wissenschaftlichen Fragen gewidmet werden. Dass, den 
grossen Zielen des Reichs entsprechend, diese letzteren Aufgaben in im- 
mer umfangreicherer Weise und mit verbesserten und erweiterten Hfllüs- 
mittein ihrer Lösung werden zugeführt werden, glauben wir erwarten und 
die Yorliegende Publication als ersten Beweis dieses zielbewussten Strebens 
ansehen zu dllrfen. — 

Wir wollen hier nur denjenigen Theil des Inhaltes berücksichtigen, 
welcher nch mit allgemein -paÜiologiBchen Fragen beschäftigt Hierhin 
gehören die folgenden Arbeiten: 

1. Zur Untersuchung der pathogenen Organismen, Yon 
Robert Koch. 

2. Zur Aetiologie des Milzbrandes, you Demselben. 

3. Experimentell erzeugte Sepsis mit Rücksicht auf 
progressive Virulenz und accommodative Züchtung, von 6. 
Gaffky. 

4. Zur Immunitätsfrage, von Löffler. 

Eine Reihe anderer Arbeiten, welche sich mit der Frage der Des- 
infectionsmittel beschäftigen, sei nur erwähnt als höchst werthvoUer Bei- 
trag zu diesem praktisch hervorragend wichtigen Gegenstände. Wir 
kommen wahrscheinlich an anderer Stelle auf dieselben zu sprechen. 

Die vier einzeln anfgeßihrten Arbeiten sind sämmtlich als Ausflüsse 
der von Koch eingeschlagenen Richtung aufzufassen. Dieselbe beruht 
bekanntlich auf den zwei GrundäUzen der specifischen und in allen Ent- 
wicklnngsstadien gleichbleibenden Wirksamkeit der pathogenen Organis- 
men. So sehr wir dem ersten Theil des Satzes beizustimmen Veranlas- 
sung haben, so grosse Bedenken können wir gegenüber dem zweiten 
Theil desselben nicht unterdrücken. Wir wollen schon hier hervorhe- 
ben, dass bereits die natürliche Beobachtung infectiöser Krankheitazu- 
stände Anhaltspunkte genug liefert für eine relativ verschiedene Wirk- 
samkeit der in ihrem Wesen gleichen Krankheitsursache. Nicht alle 
Verschiedenheiten in der Intensität solcher Processe lassen sich, wie dies 
früher allerdings allgemein angenommen wurde, von der verschiedenen 
Empfänglichkeit des Individuums und von der Quantität des Infections- 
stoffes ableiten. Denn es gibt bekanntlich ganze Epidemien^ welche sich, 
bei grosser Anzahl der Befallenen, durch die geringere Intensität der 
Einzelerkrankungen unterscheiden. Die oft grossen Latenzperioden in- 
fectiöser Krankheitsprocesse liefein ein zweites Beweismittel dafür, dass 
stets nur gewisse Entwicklungsstadien der pathogenen Organismen die 
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wirkangsvollsten sind. Wir möchten daher das zu derartigen Stadien 
nothwendige Grondprincip dahin formuliren, dass die specifischen; stets 
in ihrem Wesen gleichbleibenden Erankheitsprocesse , welche einer In- 
fection, also der Einwirkung von Organismen, ihren Ursprung verdanken; 
in allen Fällen zwar von der gleichen Art von Organismen hervorgeru* 
fen werden; dass aber andererseits die pathogene Wirksamkeit der gleichen 
Species auch von ihrer Entwicklung und Ernährung abhängt. Natürlich 
bleibt daneben auch die Quantität der infidrenden Organismen und die 
individuelle Disposition in iürer Bedeutung für das Endresultat aufrecht 
erhalten. 

Von diesem Standpunkte aus halte ich allerdings die Möglichkeit; 
welche von Bücher als bewiesen betrachtet wird; aus absolut unwirk- 
samen wirksame Formen durch Umzüchtung zu gewinnen; für sehr zwei- 
felhafter Natur und habe ich mich in dieser Beziehung an dem gleichen 
Orte bereits ausgesprochen. Ich bezweifle nicht; dass neue Arten auf 
dem Wege der Anpassung sich bilden können ; aber ich glaube nicht; 
dass es bereits gelungen ist; diesen Vorgang auf experimentellem Wege 
herbeizuführen; noch mehr aber glaube ich bezweifeln zu dürfen ; dass 
eine solche Umwandlung sich in der Natur so leicht vollzieht; dass hier- 
durch das Auftreten infectiöser Processe an vorher gesunden Localitäten 
bedingt wird. Wo Infectionsprocesse von Neuem auftreten; mCLssen wir 
entweder die Importation ihrer Keime von aussen her annehmen; oder 
das Eintreten von Umständen; durch welche die irgendwo vorhandenen 
specifischen Keime mit dem thierischen oder menschlichen Organismus 
in wirkungsvollen Gontact gebracht werden. Ich glaube ; dass dieser 
Auffassung auch die neuen Erfahrungen Koches nicht widersprecl^en 
und dass es möglich sein wird; auf dieser Basis eine Uebereinstimmung 
zwischen unseren; im Wesen gleichartigen Anschauungen herbeizuführen. — 

Die erste Arbeit Koch's behandelt die Untersuchungsmetho- 
den. Es ist wohl natürlich; dass ein jeder Forscher von der Vortreff- 
lichkeit der von ihm angewendeten Methoden überzeugt ist; indess dürfte 
es zweifelhaft seiu; ob es überhaupt eine einzige technische Methode 
gibt; welche in allen Fällen zum Ziel führt. Die Orundzüge einer Me- 
thode sind die Hauptsache; ihre Ausführung gestattet und fordert 
mannigfache Abweichungen. Koch befürwortet jetzt die Anwendung 
von NährgelatinC; d. h. von Mischungen von Leim und Nährflüssigkeiten 
auf Objectträgem zur Erzielung von Reinculturen. Die Anwendung der 
Leimgallerte ist nicht neU; im Oegentheil zu dem gleichen Zwecke zu- 
erst von mir zu dem Zwecke eingeführt worden; um in der consistent 
bleibenden Masse die Zerstreuung und Vermischung der Keime zu ver- 
hüten. Ich verweise zum Beweise dessen auf den ersten Band dieses 
Archivs S. 43 (1873). Nach mir benutzte dieselbe Methode Letze- 
rich; dann Grawitz (1877). Ob man diese Gallerte aus Hausenblase 
oder aus Kalbsfüssen herstellt; oder ob man derselben andere Nähr- 
substanzen beimischt; wie ich selbst auch schon früher that und wie 
dies Grawitz ausführte und publicirt hat; und ob man ferner diese 
Gallertcultur auf dem Objectträger oder in geschlossenen Glaskammem 
oder irgend welchen anderen Gefässen vornimmt; scheint mir ziemlich 
gleichgültig. Die ObjectträgercultureU; welche jetzt Koch als beson- 
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ders zweckmässig empfiehlt, habe ich ebenfalls seitdem versucht, aber 
mich nicht von ihren Vorzügen überzeugen können. Zunächst ist schon 
die Anwendung einer viel stärkeren Concentration der Gelatine noth- 
wendig, als sie Koch angibt: die 2,5 procentige Gelatine verträgt kaum 
eine Temperatur von 15® C. Aber selbst 7,5 procentige Lösungen, 
welche bei 25 — 30® C. ihre Gallertconsistenz bewahren, zerfliessen in 
dünner Schicht allmählig in einem Raum, der 90 — 100 pCt. Feuchtig- 
keit besitzt, • bei dieser Temperatur. Ist der Feuchtigkeitsgrad geringer^ 
so trocknen sie bald ein. Ich halte es daher nach wie vor für zweck- 
mässiger, die Gelatine in Glaskolben oder allenfalls in Uhrschälchen zur 
Züchtung zu benutzen und brauche meistens die ersteren. 

Von der Anwendung des Präparirmikroskops zur Ausmusterung der 
nicht gewünschten Organismen kann ich mir wenig Nutzen versprechen, 
da dasselbe uns höchstens ein wenig früher Hyphomyceten erkennen 
lässt, als dies mit blossem Auge möglich ist. Ich ziehe für die mikro- 
skopische Controle ringförmige Glaskammem vor, welche genügend Luft 
enthalten und die Anwendung starker Vergrösserungen gestatten. ludess 
will ich gerne zugeben, dass für manche Fälle die von Koch geübte, 
sehr einfache Methode zweckmässig ist, wie in seinen interessanten und 
wichtigen neuen Studien über die Milzbrandbacillen (3). Da es auf 
diesem Wege gelungen ist, diese Bacillen bis zu der 50. und auf Kar- 
toffeln (in 7 Monaten) bis zu der 115. Umzüchtung rein und wirksam 
zu erhalten, so ist hiermit wohl ein sehr schwer wiegender Beweis für 
die Persistenz dieser Art pathogener Organismen geliefert. Uebrigens 
hat, wenn ich nicht irre, auch Davaine bereits diese Bacillen auf Pflan- 
zen cultivirt und zwar auf Cactusblättern. 

Hervorheben möchte ich noch aus der 2. Arbeit die negativen Re- 
sultate, welche Koch mit Regen würmern erhielt, die in bacilleni'eicher 
Erde gehalten wurden. Dieselben sind jedenfalls überzeugender, als die 
positiven von Bollinger, bei denen Verunreinigungen der Oberfläche 
der Würmer nicht ausgeschlossen sind. 

Auf den ferneren Inhalt dieser Arbeiten komme ich noch zurück. 
Hier sei nur bemerkt, dass die Photolithographien, welche dem Werk 
in grosser Anzahl beigegeben, nur für denjenigen Werth haben, der 
sich eingehend mit diesen Objecten beschäftigt hat; gegenüber den 
Glasphotographien Koch 's müssen sie weit zurückstehen. Ich würde 
gleichfalls, wie dies schon von anderer Seite geschehen, zur Verdeut- 
lichung der Beobachtungsresultate gute Zeichnungen vorziehen, noch mehr 
aber es empfehlen, die Glasbilder Käufern zugänglich zu machen. 

Klebs. 
(Fortsetzung folgt.) 
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V. 

Ans dem pathologlsohen Institute in Prag. 

Ueber die in den malarisehen und gewöhnlichen Erd- 
bodenarten enthaltenen Keime und niederen Orga- 
nismen. 

Von 

Br. Antonio Ceoi, 

Professor der pftthologischen Anatomie an der üniTorsit&t Gamerino (Italien). 

Vorliegende Untersnchungen warden zu Prag im pathologischen 
Institute des Herrn Dr. Edwin Klebs im Laufe des Jahres 1880 
ausgeftihrt. Vor allem ergreife ich freudig die Gelegenheit, eine an- 
genehme Pflicht zu erMlen, indem ich dem illustren Gelehrten meinen 
wärmsten und aufrichtigsten Dank öfifentlich abstatte. Die freund- 
liche Aufnahme sowie die herzliche Behandlung, die mir durch Ihn 
zu Theil wurden, werden mir stets in theurer und unauslöschlicher 
Erinnerung bleiben. 

Ein Augenleiden, welches mich ein Jahr hindurch das Mikroskop 
zu gebrauchen verhinderte, hat nicht nur die Veröffentlichung dieser 
Arbeit bedeutend verzögert, sondern zwingt mich auch jetzt, eine 
gewisse Anzahl von Thatsachen mit Stillschweigen zu übergehen. 
Indem ich aber die angefangenen Untersuchungen in meinem La- 
boratorium zu Gamerino fortsetze, hoffe ich, dieselben nebst anderen 
in einem späteren Beitrag mittheilen zu können. 



Den AnstoBS zu diesen Untersuchungen gab mir die Arbeit von 
Klebs und Tommasi-Grudeli, Ueber die Natur der Ma- 
laria (Reale Accademia dei Lincei — Anno GGLXXVI (1878 
bis 1879); wenngleich aber meine Arbeit ihren Zusammenhang mit 
jener bewahrt, so bewegt sie sich doch innerhalb der Grenzen eines 
allgemeineren Gebietes, auf welches mich die Ergebnisse der Ver- 
snche nach und nach geführt haben. Um die auf meine Untersn- 

A r c h i T fbr experimentelle Pathologie n. Pharmakologie. XY . Bd. 11 
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chüDgen bezügliche Literatur anzuführen, mtlsste ich daher fast alles 
besprechen , was über den Einflnss der niederen Organismen auf die 
Oähmngen nnd die krankhaften Processe geschrieben wnrde, eine 
selbst ftir einen weit erfahreneren Gelehrten höchst schwierige Auf- 
gabe. Ich will es zwar nicht in Abrede stellen, dass es durch 
monatelanges fleissiges Nachlesen gelingen würde, ein umfangreiches 
Literaturverzeichniss zusammenzustellen, allein was nützt denn die 
ermüdende Anführung zahlreicher fremder Erfahrungen, wenn nicht 
die Autorität des Keferenten die Masse der Thatsachen beleuchtet? 
Und ich fühlte es wohl, dass die Menge des bisher von mir Gelei- 
steten die dazu hinreichende Erfahrung in mir noch nicht gereift 
hatte. Ich habe es daher vorgezogen, diese meine Untersuchungen 
vor der Hand lieber ohne jede Angabe der Literatur mitzutheilen, 
als dass ich letztere unvollständig und ohne genügenden kritischen 
Geist angeführt hätte. 

Einige glänzende, von glücklichen Forschem erzielte Resultate^ 
mehrere sehr nützliche praktische Anwendungen und vor allem ein 
wahres Bedtirfniss des ärztlichen Geistes der Gegenwart spornen die 
Thätigkeit vieler Forscher zu Untersuchungen über die niederen Or- 
ganismen an. Allein gerade im Verhältniss zu dem grossen Inter- 
esse, das diese Studien beanspruchen, zählen sie eine beträchtliche 
Anzahl erbitterter Widersacher, welche behaupten, dass die enormen 
Schwierigkeiten, denen derartige Untersuchungen auf Schritt und 
Tritt begegnen, den aus ihnen gezogenen Schlüssen jede logische 
Nothwendigkeit entziehen. Und in der That gibt es kaum ein 
zweites Feld in der Naturwissenschaft, wo der Aufbau von Hypo- 
thesen und Theorien leichter wäre als hier, in keinem anderen kann 
man bei der einfachen Gonstatirung der Thatsachen so leicht irre 
gehen, in keinem sieht man den Forscher auf der einmal betretenen 
Bahn so gerne zu schnell vorwärts eilen, da es eben nichts Leich- 
teres gibt, als sich auf einem grenzenlosen Felde zu verlaufen. Nichts- 
destoweniger ist die Behauptung höchst ungerecht, dass die der Er- 
forschung der niederen Organismen gewidmjete Mühe eine verlorene 
sei. Auch wenn die Schlüsse oft mangelhaft sind, oder wenn häufig 
statt Theorien zu begründen kaum Hypothesen schüchtern auszuspre- 
chen möglich ist, so sind doch deswegen die Anstrengungen von 
Pionieren in einer fast unbekannten Gegend nicht minder nützlich 
und edel. Wie würde es wohl jetzt mit vielen an Thatsachen über- 
reichen Naturwissenschaften bestellt sein, wenn bei ihrer Wiege der 
skeptische Geist geherrscht hätte, welcher eine derartige Kritik in- 
spirirt? Die grossen Schwierigkeiten der Untersuchungen, die An- 
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griffe einer maDchmal nnfruchtbaren Kritik soll man, so dtinkt es 
mieby mit der strengsten Experimentirtechnik und mit der Kargheit 
der Schlüsse und Hypothesen beantworten. — Diesen Erwägungen 
gemäss wird die Form meiner Arbeit etwas trocken sein und selten 
die Grenzen eines einfachen Versuchsprotokolls überschreiten. 

Die Untersuchungen zerfallen in drei wohl geschiedene Theile: 

Erster Tfaeil — Culturen der in den Erdarten enthaltenen Or- 
ganismen. 

Zweiter Theil — Versuche an Thieren. 

Dritter Theil — Culturen mit Chinin. 

Wenn auch alle drei Theile zn einander in Beziehung stehen, 
so bildet doch ein jeder von ihnen einen abgeschlossenen und selbst- 
ständigen Untersuchungscomplex. 

Erster Theil. 

Culturen.^)i 

§ 1. Zu den Versuchen verwendete malarische Erden. 

Folgende malarische Erdarten wurden durch Prof. Tommasi- 
Crudeli von Rom nach Prag geschickt, und zwar eine jede in 



1) Behufs grösserer Klarheit und Bündigkeit der Darstellung hielt ich es 
fbr zweckm&ssig, die Culturen mittelst Formeln nach Art der chemischen aus- 
zudrücken. Solche Formeln setzen sich aus folgenden jBestandtheilen zusammen. 

1. aus einer fortlaufenden Zahl; 

2. aus einem die CulturflOssigkeit hezeichnenden Buchstahen; 

3. aus einer Ziffer oder einem Buchstahen zur Bezeichnung des Stoffes, 
welcher cultivirt oder zur Inficirung der CulturflOssigkeit verwendet 
wurde. 

Hat man die Infection mittelst einer anderen Cultur vorgenommen, so wird 
die eingeklammerte Formel der letzteren links nehen dem die CulturflQssigkeit he- 
zeichnenden Buchstahen hingeschriehen. £ine kleingedruckte Zahl links ohen vor 
dem die CulturflOssigkeit hezeichnenden Buchstahen (wie der Exponent hei 
den mathematischen oder die Atomenzahl hei den chemischen Formeln) ange- 
hracht, zeigt die Anzahl der aufeinander folgenden, von einem bestimmten In- 
fectionsstoff herrührenden Culturen oder mit anderen Porten die Anzahl der suc- 
cessiven Generationen eines und desselben Infectionsmaterials an. Eine kleine Null 
unter dem die CulturflOssigkeit bezeichnenden Buchstaben zeigt an, dass nach vor- 
genommener Infection, w&hrend das die Cultur enthaltende Qef&ss mit sterilisirter 
Watte verschlossen war, die oberflächlichen Schichten der CulturflOssig- 
keit zum Sieden gebracht wurden. Eine kleine Null Ober dem die CulturflOs- 
sigkeit bezeichnenden Buchstaben zeigt an, dass die ganze CulturflOssigkeit nach 
ihrer Infection gekocht wurde. Dagegen bedeutet eine kleine Null über der 
Ziffer oder dem Buchstaben, welche den Infectionsstoff bezeichnen, dass 
derselbe, bevor er der Cultur hinzugefügt wurde, eine Erhitzung bis über 100® C. 
erfahren hat. In anderen F&llen wird der genaue Temperaturgrad, wel- 
lt* 
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einem verlötheten Blechkistchen. Die die Erden begleitenden An- 
gaben lauteten wie folgt: 

Erde 1 (gegypst). Geackerte Erde von der Valchetta, die 4 
Monate lang mit einer 1 Mm. dicken Ojrpsschichte bedeckt geblieben 
war. Diese Erde hatte man beim Kaninchen XIV gebraucht (s. 
Elebs und Tommasi-Grudeli a. a. 0.). 



ehern der Infectionsstoff ausgesetzt wurde, links oben von der den letzteren be- 
zeichnenden Züfer angegeben. 

Nachstehend gebe ich die Erklärung der am meisten gebrauchten Bach- 
staben und Ziffern: diese Erklärung ist auch in den einzelnen §§ wiederholt. 

CulturflÜBsigkeiten : 

G bedeutet eine 5 proc. Lösung von gewöhnlicher Gelatine oder Hausenblase 
gekocht u. s. w. 

U bedeutet menschlichen Urin mehrere Stunden lang gekocht, filtrirt u. s. w . 

GL bedeutet eine 5 proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine nebst 5 proc. Lie- 
big*schen Fleischeztracts u. s. w. 

Infection88to£fe : 

1, 2, 3, 1*, 2*, 3* bedeuten verschiedene malarische Erdarten des Agro 
romano, die als Infectionsmaterial yerwendet wurden (s. § 1). 

T bedeutet Erde des dem Prager pathologischen Institute zugehörigen Gar- 
tens. Eine römische Zahl bezeichnet ein Kaninchen. 

S bedeutet Blut u. s. w. ü. s. w. 

BeiBpiele : 

Gl* bedeutet eine mit einer 5 proc. Gelatinlösung (G) und der malarischen 
Erde 1 » angestellte Gultur. 

Gl' bedeutet eine der yorhergehenden identische Gultur, nur wurden nach 
der Infection die oberen Flüssigkeitsschichten einige Augenblicke hindurch ge- 
kocht, während das die Gultur enthaltende Gef&ss mit sterilisirter Watte Ter- 
schlössen war. 

Gl* bedeutet eine der ersten idenüsche Gultur, bei der aber nach der In- 
fection die ganze FlQssigkeit gekocht worden ist. 



Gl* bedeutet eine der ersten gleiche Gultur, bei der aber die Erde l& vor 
ihrer Verwendung als Infectionsmaterial einer Temperatur über 100^ G. ausge- 
setzt wurde. 

Bei Gl* 110® war die Erde, bevor sie der Gulturflüssigkeit zugesetzt wurde, 
einer Temperatur von 110®*C. ausgesetzt worden u.8. w. 

Die Formel G(Gl') zeigt an, dass die Infection der GulturflOssigkeit G 
(5 proc. Gelatinlösung) mittelst eines Tropfens der Gultur Gl* bewerkstelligt wurde. 
Diese Formel lässt sich zu G ' 1 * abkürzen. Die Formel GM* gleicht wiederom 
,der Formel G*(Gl*) oder [G(Gl*)] u.s.w. 

Die Formel USVI bedeutet eine in Urin (U) mit dem Blute (S) des Kanin- 
chens VI angestellte Gultur. 

Es ist ein Leichtes, mit einem einzigen Blicke die Bedeutung solcher For- 
meln zu erfassen, welche, ohne der Genauigkeit und Deutlichkeit Eintrag zu thon, 
die langweilige Weitläufigkeit häufiger Wiederholungen yermeiden. In den be- 
treffenden §§ werden immer die angeführten Formeln erklärt 
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Erde 2 (gegypst). Dieselbe; die deckende Gypsfichicht war 

2 Mm. dick. 

^^^ 3 (gegypst). Dieselbe; die deckende Gypsschicht war 

3 Hm. dick. 

Erde 1 * (natürliche). Erde von der Valchetta, wie sie beim Ka- 
ninchen XIV gebraucht wnrde (s. a. a. 0.). 

Erde 2 • (gegypst). Erde vom Hügel der neaen Valchetta, durch 

4 Monate mit einer 2 Mm. dicken Gypsschicht bedeckt gewesen. 

Erde 3* (natürliche). Dieselbe in natürlichem Zustande. 

§ 2. Flüssigkeiten der malarischen Erden. 

5. März 1880. In 6 verschiedenen Eprouvetten wurden je drei 
Volumtheile destillirten Wassers mit beiläufig einem Theil der ein- 
zelnen Erden gemengt. Jede Eprouvette wurde nach heftigem Schüt- 
teln stehen gelassen; sechs Stunden darauf hatten sich die Erden 
zu Boden gesenkt. Die über denselben angesammelten Flüssigkeiten, 
deren jede mit der Ziffer der betreffenden Erde bezeichnet wurde^ 
sind folgende: 

Flüssigkeit 1 klar opalisirend, Flüssigkeit 1 * trüb gelblich, 
,, 2 klar opalisirend, „ 2 * stark opalisirend, 

,, 3 klar opalisirend, ,, 3* trüb gelblich. 

In der klaren opalisirenden Flüssigkeit findet man bei der mi- 
kroskopischen Untersuchung kleine ovale und sphärisch sehr stark 
lichtbrechende Körperchen (Sporen oder Keime), die bewegungslos 
zu sein scheinen; in der gelben trüben Flüssigkeit kommt ebenfalls 
eine Menge sphärischer und ovaler mikroskopischer Organismen von 
verschiedenen Dimensionen und mit lebhaften Bewegungen ausge- 
stattet vor. 

10. März. Bei der. heutigen Untersuchung des Inhaltes der Eprou- 
vetten, die vollkommen in Ruhe geblieben waren, findet man Folgendes: 
Flüssigkeit 1 klar farblos, Flüssigkeit 1' gelblich opalisirend, 

„ 2 klar farblos, „ 2' klar farblos, 

,, 3 klar farblos, „ 3* gelblich opalisirend. 

16. März. Beim Durchsehen der Eprouvetten findet man das 
Wasser bei 1, 2, 3, 2* (gegypste) klar, bei 1* und 3* (natürliche) 
gelblich opalisirend, trüber bei 3 '. Die mikroskopische Untersuchung 
der Flüssigkeiten ergibt einen dem oben beschriebenen anologen Be- 
fund; nur sind die Sporen minder zahlreich. 

§ 3. Künstliche Aquitrina. 

Die Erden 1 ', 3 * und 1 , 3 wurden in vier kleine thöneme 
Blumentöpfe gebracht, deren Boden mit einem Loch versehen war; 
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jeder Topf warde dann in einen besonderen Glasbehälter gestellt, 
welcher bis znr halben Höhe der im Topfe enthaltenen Erdsänle 
mit Wasser geftlllt war. Die so bereiteten künstlichen Aqoitrioa 
wurden non, nm die Bedingangen herbeizuführen , welche bei den 
malarischen Erden des Agro romano obwalten (s. Tommasi-Gru- 
deli, Della distribuzione delle acque nel sottosuolo delü Agro ro- 
mano e della sua influenza neila produzione della malaria, — Atti 
della reale accademia dei Lincei^ Seduta 6 Apn'le 1879) y in einem 
chemischen Herd eingeschlossen, in* welchem durch einen Gasofen 
des Tags Aber eine mittlere Temperatur von 30 ^ — 35 ® G. und eine 
gehörige Ventilation unterhalten wurde, während der Nacht löschte 
man das Gas aus. Auf diese Weise wurden ähnliche Temperatur- 
schwankungen erzeugt wie die während des Sommers im Agro ro- 
mano Yorkommenden. 

21. April. Heute war das Gas abgesperrt, und die Aquitrina 
blieben bei der gewöhnlichen Temperatur des Laboratoriums. Die 
Oberfläche der Erden 1, 3, und 1' ist von einer schneeweissen Schim- 
melschicht bedeckt; die der Erde im Topfe 3' zeigt nichts Derartiges. 
Nachdem kleine Quantitäten einer jeden Erde in vier verschiedene 
Eprouvetten gebracht, etwas destillirtes Wasser zugegossen und das 
Ganze tüchtig umgeschttttelt wurde, zeigte sich nach einigen Stun- 
den der Ruhe die über der Erde angesammelte Flüssigkeit in drei 
Eprouvetten trübe, in der Eprouvette 1 dagegen klar. Sämmtliche 
Erdflüssigkeiten wiesen unter dem Mikroskope eine Menge von Schi- 
stomycetenarten auf, unter denen die in den verschiedenen Figuren 
der Taf. IV der Arbeit von Kl ebs und Tommasi-Grudeii, Ueber 
die Natur der Malaria (Dieses Archiv. Bd. XI) dargestellten Formen 
vorherrschten. 

Während also die Flüssigkeiten der trockenen Erden blos eine 
mehr weniger beträchtliche Anzahl von Sporen darboten, hat das 
Verbleiben derselben Erden im Zustande der Aquitrina in ihnen die 
Entwicklung der Keime zu den erwähnten Schistomyceten bedingt. 
In Bezug auf die Entwicklung und die Arten der letzteren ist es 
schwer, irgend einen Unterschied zwischen den gegypsten und nicht 
gegypsten Erden festzustellen. Ich bin sogar geneigt zu glauben, 
dass ein solcher Unterschied nicht besteht. Indessen ist die That- 
sache bemerkenswertb, dass sich die Schimmel mit Vorliebe an der 
Oberfläche der gegypsten Erden entwickelt haben, und dass nach 
der Cnltivirung in den künstlichen Aquitrinen die Flüssigkeit der 
Erde (gegypste) trübe geworden, während die der nicht cultivirten 
Erde 3 klar geblieben war (s. § 2). Stammen die in den Erden zur 
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EntwicklQDg gelangten Sehistomyceten noeh von atmosphärischen 
Keimen her, die in den Äqnitrina zu ihrer Ent&ltang gttnstige Be* 
dingangen angetroffen haben, oder nur von in den Erden selbst ent- 
haltenen Keimen? Weitere Versuche berechtigen nns zur Annahme, 
dass diese Sehistomyceten ausschliesslich von in den Erden enthal- 
tenen Keimen herrühren. 

4. Mai. Es sei vor allem bemerkt, dass wegen der Adaptirungs- 
arbeiten, die damals in der Anstalt vorgenommen warden, die Hei- 
zung des chemischen Herdes sehr unregelmässig war und oft aus- 
bleiben musste. Die Oberfläche aller vier Erden zeigt sich durch 
üppig wuchernde Schimmel bedeckt. 

§ 4. Gultivirte Erden 95 <> und 105 » G. ausgesetzt. 



!•, '6% 1, 2. 

Die als Aquitrina dienenden TOpfe wurden in eine Sterilisa- 
tionskammer gebracht, in der eine Temperatur von 110^ — \20^ G. 
herrschte. In einen jeden Topf wurde ein Thermometer hineinge- 
stellt, welches rasch auf 70 ^ G. und dann langsamer auf 95^ G. 
stieg. Die Töpfe verblieben in der Sterilisationskammer bei der 
angegebenen Temperatur durch 5 Stunden. Die Feuchtigkeit der 
Erden verhinderte es , dass man im Inneren {der Töpfe eine höhere 
Temperatur erzielte. 

6. Mai. Heute wurde wieder durch vier Stunden geheizt; es 
sei bemerkt, dass die Erden schon vollkommen trocken waren; das 
Thermometer in den Töpfen zeigte eine Temperatur von 105 ^ G. 
an; die Temperatur der Sterilisationskammer war 120 ^ G., daher 
muss auf die oberflächlichen Erdschichten in den Töpfen eine höhere 
Temperatur als die von 105 <> eingewirkt haben, welche für den cen- 
tralen Theil der Erden auf dem Thermometer abzulesen war. 

§ 5. Flüssigkeit der Erde 1 * und der Erde 1 *. 
8. Mai. In einer Eprouvette wurde eine bestimmte Quantität 



der Erde 1 * (s. § 4) mit dör doppelten destillirten Wassers vermengt, 
und in einer zweiten Eprouvette vemengte man ebenfalls eine gleiche 
Menge der nicht cultivirten Erde 1 ' mit destillirtem Wasser. Darauf 
verblieben beide Eprouvetten durch 14 Stunden in der Gulturkam- 
mer, deren Temperatur etwa zwischen 30^ und 40 <^ G. schwankte. 
Die über dem erdigen Bodensatz angesammelte Flüssigkeit ist in der 

Eprouvette 1 ' dunkler und trüber als in der Eprouvette i '. Bei der 
mikroskopischen Untersuchung findet man in, beiden Flüssigkeiten 
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ovale and runde, sehr stark lichtbrechende, bewegliche Körperohen 
(Sporen oder Keime). 

9. Mai Die FlttBsigkeit der Eprouvette 1* erhalt sich trttber 



als die der Eprouvette 1*. 

Die Temperatur von 70 ^ bis 95 ^^ welche durch 5 Stunden, und 
die von 105 ^ C, welche durch 4 Stunden einwirkte, zerstörte wohl 
in der als Aquitrinum cultivirten Erde sämmtliche Schistomyceten, 
die sich darin entwickelt hatten, die Sporen blieben jedoch am Le- 



ben ; die Fltlssigkeit der Erde 1 * ist klarer als die der Erde 1 ' (na- 
türliche, nicht cultivirte). 

§ 6. Parallelculturen. 

1 Gr, 2 Gl*, 3 ül*, 4 ül*, l'G, 3'ü. 

7. Mai. Heute 6 Uhr Nachmittags wurden folgende sechs Eprou- 
vetten in die Culturkammer bei einer Temperatur von 30^— 35^ C. 
gestellt: 

1) Die Gultaren wurden gewöhnlich in folgenden zwei Flflssigkeiten gemacht: 

1. In 5proc. GelatmelöBung (G). 

2. In menschlichem Harne (ü). 

Hier und da wurde die gewöhnliche Gelatine, in der Mehrzahl der F&Ue 
aber die Hausenblasengallerte verwendet. Das abgewogene nöthige Quantum 
Gelatine wurde zu kleinen Stücken zerschnitten, die man nach soiigf&ltiger 
Waschung mit Alkohol in einen Glaskolben brachte. Letzterer selbst war schon 
mit destillirtem Wasser und Alkohol ausgewaschen, getrocknet und direct aber 
dem Gasofen ausgeglüht worden. Nachdem der Kolben mit der bestimmten Menge 
destillirten Wassers gefüllt war, verschloss man ihn mittelst (eine Stunde lang 
bei 120° C. sterilisirter) Watte und Hess ihn wenigstens 3 Stunden im Wasser- 
bade f so löste sich die Gelatine im destillirten Wasser auf. Nun filtrirte man 
die erhaltene Lösung durch ein gewöhnliches Papierfilter. Der erst mit destil- 
lirtem Wasser und Alkohol gehörig ausgewaschene Trichter wurde einige Zeit 
hindurch ausgeglüht, nach seinem Erkalten das Filtrirpapier hineingepasst, wel- 
ches man mit Alkohol durchtränkte, nach dessen Abdampfen der Trichter sammt 
Papierfilter in die Sterilisationskanmier gebracht und daselbst eine Stunde lang 
bei 120® C. gelassen wurde. Nach dieser Vorbereituug warde das Ganze in ein 
passend geformtes messingenes Gefäss hineingestellt, das siedendes Wasser ent- 
hielt, wodurch Trichter und Papier w&hrend des Filtrirens der Gelatinlösung einer 
hohen Temperatur ausgesetzt blieben. Den zur Aufnahme des Filtrats bestimmten 
Kolben hatte man seiner Zeit ebenfalls mit dertillirtem Wasser und Alkohol sorg- 
fältig gewaschen und dann geglüht. Der Zwischenraum zwischen dem Trichter- 
ende und der dasselbe aufnehmenden Oeffnung des Kolbenhalses war mit steri« 
lisirter Watte sorgfältig verstopft. Nachdem die Flüssigkeit auf das Filter ge- 
gossen wurde;* so deckte man die Trichteröffnung mit einer sterilisirten Glasplatte 
zu. Manchmal wurde die Abfiltrirung der Gelatinlösung in der Sterilisations- 
kammer bei einer Temperatur von 120° C. ohne Weiteres vorgenommen. Nach 
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1 Gl* Lösung von gewöhnlicher Gelatine (75 pr. Mille), die 
6 Standen lang gekocht und im Laafe ihrer Znbereitang zweimal 



filtrirt wurde, und Erde 1' als Äquitrinum cultiyirt und darauf 5 
Stunden lang 70 « — 95 « C. und durch 4 Stunden 1 05 « C. ausgesetzt 
(8. § 4). 

2 Gl* Eine gleiche Gelatinlösung (75 pr. Mille) u. s. w. und 
natürliche und nicht cultivirte Erde 1*. 



3 U 1 ' Zweimal filtrirter und durch 4 Stunden gekochter mensch- 



licher Harn und Erde 1 * u. s. w. 

4 U 1 * Harn u. s. w. und natürliche und nicht cultivirte Erde 1 '. 
l'G Gelatinlösung (75 pr. Mille) zum Vergleich* 

3'ü Harn zum Vergleich. 

9. Mai. Bei der Untersuchung der Culturen findet man Folgendes: 

Beendigung der Filtration wurde der die abfiltrirte FlOssigkeit enthaltende Kolben 
mit bei 120® C. steriliBirter Watte, dann mit einem gleichfalls sterilislrten Filtrir- 
papier, dann wieder mit einem Wattepfropf und einem zweiten Filtrirpapier zu- 
gestopft. Schliesslich wurde die Gelatinlösung in dem so verschlossenen Kolben 
durch 3 Stunden sehr langsam gekocht. Die so bereitete Gelatinlösung war toU- 
kommen klar und blieb beständig steril. Hier und da entstand jedoch ein Nieder- 
schlag beim Erkalten des Filtrats nach dessen dreistündigem Kochen. In solchen 
Fällen liess man die Gelatinlösung nochmals, einige Stunden hindurch kochen 
und wiederholte sämmtliche Operationen wie bei der ersten Filtration unter An- 
wendung aller beschriebenen Cautelen. Constant habe ich beobachtet, dass die 
HausenblaseDlösung, welche beim flrkalten einen Niederschlag darbot, ganz leicht 
grfinlich gefärbt war, während die, welche keinen zeigte, einen leichten Stich ins 
Gelbliche hatte. 

Der Harn wurde auf folgende Weise zu CulturflUssigkeit vorbereitet: Nach- 
dem man ihn in einem gewaschenen und sterilisirten Kolben aufgefangen hatte, 
den man mit sterilisirter Watte yerschloss, liess man ihn yier Stunden lang 
kochen und dann erkalten. Es entstand ein weisslicher, den Wandungen des 
Kolbens anklebender Niederschlag, welcher den Harn stark trübte. Darauf wurde 
er durch ein doppeltes Filter aus gewöhnlichem Filtrirpapier kalt filtrirt, nach- 
dem man vorher Glastrichter und Papier sterilislrt hatte. Den den abfiltrirenden 
Harn aufnehmenden Glaskolben hatte man seiner Zeit gewaschen und sterilisirt; 
in demselben liess man, nachdem man ihn mit Watte und Filtrirpapier doppelt 
verschlossen hatte, den Harn durch weitere zwei Stunden kochen. Schliesslich 
bekam man einen Harn, der von dunklerer Färbung als der normte und voll- 
kommen klar war, beim Erkalten keinen Niederschlag mehr gab und beliebig 
lange stehen konnte, ohne spontane Entwicklung von Organismen oder Fäulniss- 
erscheinungen darzubieten. 

Hatte man die Gelatinlösung oder Harn enthaltenden Kolben aufgemacht, 
so wurde deren Inhalt, nachdem man sie wieder verschlossen hatte, durch wenig- 
stens zwei oder drei Stunden abermals gekocht. Mit Holfe der beschriebenen 
Cautelen habe ich es constant erzielt, dass die Gulturflüssigkeiten stets unfruchtbar 
blieben. 



^ 
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1 Ol' Die Oberfläche der Flüssigkeit darcli eine weissliclie, 
dichte Kruste bedeckt; die Flüssigkeit selbst trübe opalisirend. Nach 
Eröffnung der Eprouvette Fäulnissgeruch: die Flüssigkeit reagirt 
schwach alkalisch ; beim Trocknen des Beagenspapiers wird die Be^ 
action sauer, unter dem Miluroskope sieht man zahlreiche, mannig- 
faltige Schistomycetenformen. Es gibt kurze, schmale, isolirte, be- 
wegUche Bacillen, andere mit einer glänzenden Spore an dem eiaen 
Ende, andere zweigliedrig u. s. w. Man sieht ferner sehr lange, ho- 
mogene Bacillen ohne eine Spur von Theilung und ohne Sporen. 
Einige Bacillen bewegen sich schlangenartig; ausserdem nimmt man 
zahlreiche, ovale, glänzende, isolirte u. s. w. Sporen wahr. 

2 6 1 * Die Oberfläche der Flüssigkeit mit einer weissen, dichten 
Kruste bedeckt; die Flüssigkeit selbst trüb-opalisirend. Nach Er- 
öffnung der Eprouvetten gibt sich ein stärkerer Fäulnissgeruch als 
bei der vorhergehenden Gultur kund, die Flüssigkeit reagirt eben- 
falls deutlich alkalisch und dann beim Trocknen der Beagenspapiere 
sauer. Der mikroskopische Befund weicht nicht von dem der vor- 
hergehenden Gultur ab. 

3 U 1 * Die Flüssigkeitsoberfläche durch einen dünnen, undurch- 
sichtigen Schleier bedeckt; die Flüssigkeit selbst trübe. Nach Er- 
öffnung der Eprouvette ammoniakalischer Fäulnissgeruch, Beaction 
stark alkalisch. Bei der mikroskopischen Untersuchung vermisst man 
die grossen, ovalen Sporen, dagegen herrschen grosse Bacillen mit 
kurzen Gliedern vor, welche zwei verschiedene Dimensionen auf- 
weisen nnd sporenlos sind. 

4 Ul* Nach Eröffnung der Eprouvette dieselben Merkmale 
und Befunde wie bei der vorhergehenden Gultur; der Fäulnissgeruch 
und die alkalische Beaction sind intensiver. 

i'G Oberfläche rein, Flüssigkeit ganz klar. 
3'U Oberfläche rein, Flüssigkeit ganz klar. 
10. Mai. Beim Durchsehen der Gultnren findet man Folgendes: 



1 Gl' Weissliche Lamellen an der Oberfläche; Flüssigkeit klar 
opalisirend und weisslioher Niederschlag an der Oberfläche des 
erdigen Bodensatzes. — Fäulnissgeruch. 

2 61*10 Mm. dicke, weissliche, undurchsichtige Kruste an der 
Oberfläche; Flüssigkeit trüb opalisirend, weisser flockiger Nieder- 
schlag auf dem erdigen Bodensatz. — Fäulnissgeruch. 

3 Ul* Nichts an der Oberfläche; die ganze Flüssigkeit ist dif- 
fus getrübt, starker Fäulnissgeruch. 

4 Ul* Dieselben Charaktere und Befunde wie an der vorher- 
gehenden Gultur. 
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l'G Unverändert — nach der Eröffnung kein Qernch, neu- 
trale Reaction, steril. 

3'ü Unverändert — nach der Eröffnung kein Geruch, neu- 
trale Reaction, steril. 

Die Versuche haben keine grossen Verschiedenheiten zwischen 
den Culturen der Erde 1* (natürliche und nicht cultivirte) und den- 



jenigen der Erde 1' (105 <^ G. ausgesetzte) nachgewiesen. Die Ein- 
wirkung atmosphärischer Keime kann trotz der Sterilität der Vergleichs- 
flttssigkeiten nicht streng ausgeschlossen werden. In sämmtlichen 
Culturen war die Entwicklung zahlreicher niederer Organismenarten 
zu constatiren : grosse, mittelgrosse und kleine isolirte Bacillen, lange, 
gegliederte Bacillen und schliesslich sehr lange und schmale Ba- 
cillen ohne Abtheilungen und ohne Sporen. Die grossen, isolirten 
Sporen wurden in sehr reichlicher Menge in den Gelatinculturen 
vorgefunden, wo sie fast ausschliesslich die weisse Kruste ausmach- 
ten; in den Hamculturen fehlten dieselben gänzlich. Der Fäulniss- 
geruch und die alkalische Reaction waren bei den Culturen der Erde 



1' minder intensiv als bei denen der Erde 1*. 

§ 7. Parallelculturen. 

5 Gl, 6 Gl-, 7 G3, 8 G3* 9 Ul*, 5'G, 9'U. 

29. April. Es wurden folgende 7 Kölbchen in die Culturkam- 
mer hineingestellt: 



5 G i 5 proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine u. s. w., kleine Menge 
der Erde 1 (s. § 4). 



6 G 1 * 5 proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine u. s. w. Infection 



mittelst einer kleinen Menge der Erde 1 ' (s. § 4). 



7 G 3 5 proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine u. s. w. Infection 



mittelst einer kleinen Menge der Erde 3 (s. § 4). 

8 G 3 * 5 proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine u. s. w. Infection 



mittelst einer kleinen Menge der Erde 3 * (s. § 4). 



9 U 1 * Menschlicher Harn mehrere Stunden lang gekocht und 



zweimal filtrirt u. s. w. Infection mittelst der Erde 1 ' (s. § 4). 
yQ Gelatinlösung zum Vergleich. 
9'\J Menschlicher Harn u. s. w. zum Vergleich. 

30. April. Die Untersuchung der Culturen ergibt Folgendes: 



5 G 1 Oberfläche rein, Flüssigkeit vollkommen klar, keine Spur 
von Entwicklung. 
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6 6t* Oberflache rein, Flüssigkeit yoUkommen klar, keine Spar 
von Entwicklung. 

7 G3 Idem. 

8 G3' Idem. 

9 Ut- Oberflache rein, Flüssigkeit gleichmässig trübe. 
5'G Unverändert. 

9'ü Unverändert. 

8. Mai. Es bestehen dieselben Charaktere fort. Nach Eröff- 
nung der die Oelatincnltnren enthaltenden Eölbchen spürt man 
keinen Fänlnissgernch , die Flüssigkeiten reagtren saner; unter dem 



Mikroskope völliger Mangel an Organismen. Die Cultur 9 U 1 ' bietet 
bei Eröffnung der Eprouvette Fäulnissgeruch und alkalische Re- 
action und unter dem Mikroskope eine üppige Wucherung von Ba- 
cillen verschiedener Formen und Grössen, sowie sphärische und ovale 
Organismen dar. Einige unter diesen Organismen sind mit lebhaften 
Bewegungen ausgestattet. Die Untersuchung der Vergleichsflüssig- 
keiten 5'G und 9'U ergibt einen negativen Befund. 

Bei diesen Versuchen blieb die Entwicklung bei den in 5proc. 



Lösung gewöhnlicher Gelatine mit den Erden 1, 1*, 3, 3* angestellten 



Culturen aus, sie trat dagegen bei der mit der Erde 1 * in Urin an- 
gestellten ein und wurde von Fäulnissgeruch und alkalischer Reac- 
tion begleitet. Die neuntägige Unfruchtbarkeit der Gelatincnlturen 
könnte man entweder der Tödtung der Keime durch die Wärme 
oder der Beschaffenheit der Culturflüssigkeit zuschreiben. Die Frucht- 
barkeit der Hamcultur, sowie andere später angestellte Versuche 
lassen es als wahrscheinlich annehmen, dass beim vorliegenden Ver- 
suche die 5proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine eine ungeeignete 
Culturflüssigkeit gewesen ist. 

§ 8. Parallelculturen. 

10 G(U1*), 11 GL(U1«), 12 Un*, 13 U'l*, lü'G, ll'GL, 12'U. 
1. Mai. Folgende 7 Kölbchen wurden in die Culturkammer bei 
einer Temperatur von 30<^— 40^ hineingestellt: 



10 G(Ul*) 5proc. n. 8. w. LSsnog gewöhnlicher Gelatine, drei 
Tropfen der Cnltur 9 ü 1 * (s. § 7). 



11 GL(Ul*) 5proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine und 5proc. 
Liebig'scher Fleischeztract u. s. w. Die Infection wie bei der vor- 
hergehenden Cultur. 
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12 UM* Menschlicher Harn gekocht u. s. w. Infection mittelst 
drei Tropfen der Cultur 9 ül • (s. § 7). 

13 UM' Wem. 

lO'G 5proc. Lösung gewöhnlicher Gelatine zum Vergleich. 

ll'GL Gelatine und Liebig'scher Fleischextract zum Vergleich. 
12'U Menschlicher Harn u. s. w. zum Vergleich. 



2. Mai. Bei der Musterung der Gulturen zeigt die Gnltur 10 G(U 1 ') 
reine Oberfläche, vollkommen klare Flttssigkeit und keine Spur von 

Entwicklung, die Cultur 11 GL(Ul^) verschleierte Oberfläche und 
opalisirende Flüssigkeit; bei den zwei übrigen Gulturen ist die Flüs- 
sigkeit gleichmässig getrübt; die Vergleichsflüssigkeiten sind unver- 
ändert. 

8. Mai. Nach Eröffnung der Kölbchen ergibt sich Folgendes- 

10 Q(ür) Oberfläche rein, Flüssigkeit ganz klar, kein Fäulniss- 
geruch, Reaction sauer, mikroskopischer Befund negativ. 



11 GL(Ul') Oberfläche verschleiert, Flüssigkeit opalisirend, 
leichter Fäulnissgeruch, Reaction neutral ; unter dem Mikroskope viele 
mit Sporen beladene Bacillusarten. 

12 UM* Oberfläche frei, Flüssigkeit gleichmässig trübe, Fäul- 
nissgeruch; Reaction alkalisch; unter dem Mikroskope viele mit 
Sporen beladene Bacillusarten. 

o 

13 U'l* Dieselben Charaktere und der gleiche chemische und 
mikroskopische Befund wie bei der vorhergehenden Gultur. 

Die Vergleichsflüssigkeiten lO'G, 11 'GL und 12'U waren unver- 
ändert und steril — alle reagirten sauer. 

Auch bei diesem Versuche an mit den Keimen einer zweiten suc- 
cessiven Generation angestellten Gulturen hat sich die 5proc. Lösung 
gewöhnlicher Gelatine zur Entwicklung ungeeignet gezeigt. Die Zu- 
gabe von 5 proc. Liebig'schen Fleischextract macht .die erwähnte Lö- 
sung dazu tauglich. Auch bei der zweiten successiven Generation hat 
die Entwicklung die faule Gährung der Cultnrflüssigkeit und die 
alkalische Reaction bedingt. 

§ 9. Paralleloultnren. 

14 Gl', 15 Ul* 16 Gl', 17 Ul', 14'G, i5'U. 

9. Mai. Diese Parallelculturen wurden aufs strengste durchge- 
führt. Die mit allen Oautelen zubereiteten Gulturflüssigkeiten wurden 
einige Stunden hindurch gekocht; die zur Aufnahme der Gulturen 
bestimmten Eprouvetten blieben ebenfalls lange Zeit einer Tempe- 



i 
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ratar über 110 ^G. ausgesetzt. Die Bruns'sche Watte zur Verschlies- 
suDg der Eprouvetten wurde darch einige Standen bei 110^ C. ste- 
riliäirt. Von den 6 Eprouvetten enthielten 14'G und 15'U blos die 
Gulturfliissigkeiten zum Vergleich , die übrigen dagegen Folgendes: 

14 6 1 * 5proc. Hausenblasenlösung u. s. w. von schwaeh saurer 



Reaction. Infection mittelst der Erde 1 ' (s. § 4). 

1 5 U 1 ' Menschlicher Harn 6 Stunden lang gekocht und zweimal 

filtrirt. Infection mittelst der Erde 1 ' (s. § 4). 

16 61* 5proe. Hausenblasenlösung u. s. w. Infection mittelst 
der natürlichen und nicht eultivirten Erde t*. 

17 Ul' Menschlicher Harn u. s. w. Infection mittelst der na- 
türlichen und nicht eultivirten Erde 1*. 

Die sechs Eprouvetten wurden um 7 Uhr Nachmittags in die 
Cnlturkammer bei einer Temperatur von 30 0— 35^ G. hineingestellt 
10. Mai. Die Durchsicht der Culturen ergibt Folgendes: 

14 61* Weisse Punkte an der Oberfläche, die obere Flttssig- 
keitsschichte trübe, durch die Watte hindurch spürt man Fäulniss- 
geruch. 

15 Ul' Die obere Flüssigkeitszone trübe, die übrige Flüssig- 
keit diffus trüb-opalisirend. 

16 61* Weissliche Punkte an der Oberfläche, oberflächliche 
Flüssigkeitszone trübe; durch die Watte hindurch Fäulnissgeruch. 

17 Ul* Die Eprouvette wurde zerschlagen und durch eine an- 
dere, mit der nämlichen Cultur gefüllte ersetzt. 

Die Vergleichsflilssigkeiten bleiben klar und unverändert. 
21. Mai 4 Uhr Nachmittags. Man eröffnet die Eprouvetten 
und untersucht die Culturen. 



14 6 1 * Auf der Fltlssigkeit schwimmen weisse Massen, ein Ring 
an der Wand der Eprouvette; trübe, diffus gelblich gefärbte Flüs- 
sigkeit. Fäulnissgeruch, neutrale Reaction. Unter dem Mikroskope 
sphärische, ovale und bacillusfbrmige Organismen von verschiedener 
Form und Orösse. 



15 U 1 ' Weissliche Massen an der Oberfläche, die oberflächliche 
Flüssigkeitszone in der Höhe von 7 Mm. röthlich gefärbt. Oestank, 
alkalische Reaction. Unter dem Mikroskope sphärische, ovale, ba- 
cillusförmige Organismen von verschiedener Form und 6rösse und 
darunter viele in lebhafter Bewegung. 



16 61* Dieselben Gharaktere wie bei der Cultur 14 61*; sehr 
penetranter Fäulnissgeruch, alkalische Reaction. Mikroskopischer Be- 
fund wie bei der Cultur 14 61*. 



Keime n. niedere Organismen in d. malarischen u. gewöhnlichen Erdbodenarten. 1 67 

17 Ul* Dieselben Charaktere und der gleiche mikroskopische 



Befand wie bei der Gultur 15 Ul*, nur sind Fäalnissgemch und 
alkalische Reaction stärker. 

14'6 Unverändert — steril. 

15'U Erystalie an der Oberfläche — Flttssigkeit klar, Gemch 
fast natttrlichy Reaction schwach alkalisch; unter dem Mikroskope 
Vibrionen. 

3. Juni. Bei deren abermaliger Untersnchnng bieten die Gal- 
toren die oben beschriebenen Merkmale dar, die Oelatinlösang aus- 
genommen, bei der die Flüssigkeit besonders an ihrer Oberfläche 
eine Trübung zeigt. 

23. Juni. 14'6 zeigt opalisirende Flüssigkeit, Ring an den 
Eprouvettenwänden und einen leichten, flockigen Bodensatz — Schim- 
melgeruch, alkalische Reaction. Unter dem Mikroskope erweist sich 
der Bodensatz aus viereckigen, gruppirten, mit oscillirenden Bewe- 
gungen ausgestatteten Organismen (Sarcinen) und aus ganz kurzen, 
beweglichen Bacillen , sowie aus kleinsten , runden Organismen zu- 
sammengesetzt 

Bei dieser Versuchsreihe ist die Entwicklung bei Anwendung 
sowohl natürlicher, nicht cultlvirter, als auch vorher einer Tempe- 
ratur von über 100 ^ G. ausgesetzt gewesener Erden eingetreten, nur 



waren Fäulniss und Alkalescenz bei den Culturen 1 * geringer. Wäh- 
rend bei den irüheren Versuchen die 5proc. Lösung gewöhnlicher 
Gelatine sich für die Entwicklung der in den über 100^ G. erhitzten 
malarischen Erden (s. § 7 und § 8) enthaltenen Keimen und niederen 
Organismen als unpassend erwiesen hatte, hat hier die 5 proc. Hausen- 
blasenlösung positive Resultate geliefert. Im Harne kam es zur Ent- 
wicklung von Vibrionen, nachdem er kurze Zeit dem freien Gon- 
tacte mit der atmosphärischen Luft ausgesetzt worden war; nach 
längerer f r e i e r Berührung mit der atmosphärischen Luft stellte sich 
in der Gelatinlösung die Entwicklung von Sarcinen, kurzen Bacillen 
und Kokken ein. 

§ 10. Parallelculturen. 
18 GM*, 19 6'r, IS'G, 20 Gl', 21 Gl'. 

a) Cultur 18 GM«, 18'G. 

3. Juni. Die Gulturflüssigkeit ist eine 5 proc. Hausenblasenlösung, 
die im Laufe ihrer Zubereitung 6 Stunden lang gekocht und 2 mal 
filtrirt wurde. Die Eprouvette' hatte man 1 Stunde hinduroh bei 
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160^ C, die Watte bei llO^ G. sterilisirt Nachdem man die Eprou- 
vette mit der Goltarfifissigkeit gefüllt hatte, setzte man sie wieder 
durch 4 Stunden einer Temperatur von 110 <> G. aus. Das zur lieber- 
tragung des Infectionsstoffes gebrauchte Glasröhrchen wurde im selben 
Augenblicke über der Flamme geblasen, der verwendete Infections- 



Stoff war ein Tropfen der Cultur 1 G 1 * (s. § 6). Dieselben Gautelen 
wurden für die reine Gelatine enthaltende Eprouvette 18'G beob- 
achtet. Sodann wurden die Eprouvetten in die Gnlturkammer bei 
35 c. hineingestellt. 

4. Juni.^ Flttssigkeitsoberfläche trübe, Flüssigkeit selbst opali- 
sirend. Die Vergleichsflüssigkeit 18^G vollkommen klar. 

6. Juni. Zunächst der Oberfläche eine undurchsichtige 20 Mm. 
hohe Zone, die ganze übrige Flüssigkeit opalisirend. 18'G unver- 
ändert 

12. Juni. Oberfläche mit einer weisslichen Kruste bedeckt, dann 
die obere Zone auf 20 Mm. Höhe trübe , die übrige Flüssigkeit trttb- 
opalisirend; spärlicher weisslicher Bodensatz. Darch die Watte hin- 
durch ganz schwacher Fäulnissgeruch. 18'G unverändert. 

15. Juni. Nach Eröffnung der Eprouvette ganz leichter Fäul- 
nissgeruch. Von den verschiedenen Zonen wurden mikroskopische 
Präparate angefertigt. 18'G unverändert. 

30. Juni. Leichter Fäulnissgernch, alkalische Reaction. Bei 
18'G ist die Reaction schwach sauer, die Fltlssigkeit steril. 

b) Cultur 19 Q^ l •. 

3. Juni. Dieselbe Gulturflüssigkeit und die nämlichen Gautelen 
wie bei der vorhergehenden Gultur. Als Infectionsstoff diente ein 
Tropfen der Cultur 2 Gl* (s. § 6). 

4. Juni. Weissliche Massen an der Oberfläche, Flüssigkeit opali- 
sirend. 

6. JunL Weissliche Kruste an der Oberfläche, Bodensatz, Flüs- 
sigkeit trüb- opalisirend. 

12. Juni. Ein vollständiges, dünnes, weisses, regelmässiges 
Häutchen an der Oberfläche, dann eine 5 Mm. hohe sehr undurch- 
sichtige Zone; dann eine schmale, hellere Zone, darauf wieder eine 
trübe Zone und schliesslich ein reichlicher weisslicher Bodensatz. 
Durch die Watte hindurch leichter Fäulnissgeruch, jedoch deutlicher 
als bei der vorhergehenden Gultur. 

15. Juni. Nach Eröffnung der Eprouvette massiger Fäulniss- 
gernch. Von den verschiedenen Zonen wurden mikroskopische Prä- 
parate angefertigt 
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30. Jani, Fänhussgeruch stärker. 



Der Vergleich zwidcben den Gultnren 18 GM* und 19 GM* 
zeigte dass auch bei der zweiten successiven Generation die Ent- 
wicklung der in den Erden entbaltenen Keime in der Coltarflttssig- 
keit einen leichteren Fänlnissgernch bedingt, wenn die Erde vorher 
einer 100 <> G. übersteigenden Temperatur ausgesetzt worden ist. 
Diese Thatsache hatten wir schon fOr die erste Generation festge- 
stellt (s. § 9). Bezüglich der in diesen beiden Parallelculturen zur 
Entwicklung gelangten Organismen ergibt sich aus der mikroskopi- 
schen Untersuchung keine erhebliche Verschiedenheit. 

c) Cultur 20 Gl*. 

3. Juni. Dieselbe Culturflttssigkeit und dieselben Gautelen wie 
bei den zwei yorhergehenden Culturen. Infection mittelst einer sehr 
geringen Menge der natürlichen und nicht cultivirten Erde 1*. 

4. Juni. Dichter Schleier an der Oberfläche, Flüssigkeit diffus 
getrübt 

6. Juni. Kruste an der Oberfläche, Flüssigkeit sehr trübe, Gas- 
blasen, die sich aus dem erdigen Bodensatz entwickeln. Fäulniss- 
geruch durch die Watte hindurch. 

15. Juni. Nach Eröffnung der Eprouvette sehr starker Fäul- 
nissgeruch, alkalische Reaction. 

Der Vergleich dieser Cultur mit den zwei vorhergehenden zeigt, 
dass die Entwicklung der ersten Generation eine raschere und reich- 
lichere gewesen ist, sowie dass die chemischen Veränderungen in 
der Culturflüssigkeit mit grösserer Intensität aufgetreten sind. 

d) Cultur 21 Gl*. 



3. Juni. Dieselbe Flüssigkeit und die nämlichen Gautelen wie 
bei den vorhergehenden drei Culturen. Infection mittelst einer kleinen 
Menge der natürlichen und nicht cultivirten Erde 1'. Nach der In- 
fection wurden die oberen Flüssigkeitsschichten der mittelst Watte 
verschlossenen Eprouvette durch einige Augenblicke gekocht. 

4. Juni. Dichter Schleier an der Oberfläche, Flüssigkeit diffus 
getrübt. 

6 Juni. Borke an der Oberfläche. Flüssigkeit sehr trübe, vom 
erdigen Bodensatz steigen Gasblasen auf. Fäulnissgeruch durch die 
Watte hindurch. 

15. Juni. Nach Eröffnung der Eprouvette Fäulnissgeruch, Re- 
action alkalisch. 

Das Kochen der oberflächlichen Flüssigkeitsschichten, weleheB 

▲ rekiT fftr experimeni. Ffttkologle a. Phanultologio. XY. Bd. \2 
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die Einwirkang der atmosphärischen Keime streng ansschliesst, hat 
weder auf die Schnelligkeit und Intensität der Entwicklung noch 
auf den in der Culturflttssigkeit eingetretenen Fäubissprocess irgend 
einen Einfluss gehabt. 

§ 11. Parallelculturen. 

22 6 1 •, 23 Ü 1 S 22'6, 23'ü. 

a) Cultur 22 Öl*, 22'G. 

3. Juni. Dieselbe Culturflttssigkeit und dieselben Cautelen wie 
ii^ § 10. Infection mittelst einer massigen Menge der natttrlichen 

1) Ich erachte es fttr zweckmässig, zur Erklärung der gebraachten Aos- 
drucksweise noch Folgendes ^ bemerken : 

Aus der Beobachtung sämmtlicher Culturen geht hervor, dass die sicht- 
baren Merkmale bei den fruchtbaren Culturen nahezu gleich und constant sind, 
sei 69, dass man als Culturflüssigkeit Gclatinlösung oder Harn verwendet hat. 

Für gewöhnlich ist bei einer Cultur das erste Anzeichen der Entwicklung 
~ die Trübung an der freien Flüssigkeitsoberfläche. Diese Trübung schreitet rasch 
vorwärts bis zur Bildung einer oberflächlichen Kruste, welche gewöhnlich den 
Wänden des die Cultur enthaltenden Gefässes anhaftet. Die Trübung, welche 
die Erustenbildung einleitet, tritt nicht immer gleichmässlg auf; oft entsteht sie 
durch den Zusammenfluss. einzelner trüber Punkte. Da die die Cul- 
turen enthaltenden Gefässe stets mittelst sterilisirter Watte verschlossen sind, so 
findet durch letztere hindurch eine fortwährende Verdunstung der Culturflüssig- 
keit statt, die daher beständig abnimmt. Die Krusten, welche an der Oberfläche 
fruchtbarer Culturen entstehen, sind zweierlei Art: die einen consistent, die 
anderen zerreiblich, je nachdem sie eine mehr weniger grosse Neigung zum 
Brechen und Zerfallen haben, oder aber compact bleiben. Bei ihrer fortwährenden, 
durch die an der Flüssigkeitsoberfläche stattfindende Verdunstung bedingten Be- 
wegung nach abwärts lösen sich die zerreiblichen Krusten von ihrer peripheri- 
schen Zone los, welche gewöhnlich an den Gefässwänden haften bleibt und da- 
selbst den Ring bildet. Andere Krusten sind in ihrer Substanz nachgiebig, und 
während deren centraler Theil der sinkenden Flüssi^eitsoberfläche folgend ab- 
wärts steigt, bleibt ihr peripherischer an den Wänden des Gefässes so haften, 
dass sich die ganze Kruste ausdehnt und die Form eines concaven Meniscus an- 
nimmt. Wieder andere Krusten zerfallen endlich in kleine Stückchen. 

Gleichzeitig mit dem Erscheinen und der Bildung der Kruste in Folge der 
Entwicklung von Organismen an der^ Flüssigkeitsoberfläche tritt eine oberfläch- 
liche Trübung der Flüssigkeit selbst ein, die nach und nach in ihrer Totalität 
von derselben befallen wird. Diese Trübung stellt sich oft in Form ganz regel- 
mässiger Zonen ein, mehr weniger getrübte Zonen wechseln mit mehr weniger 
klaren ab. Aber wie die Entwicklung in der stickstofifhaltigen Culturflüssigkeit 
einen mehr weniger energischen Fäulnissprocess mit sich bringt, so entstehen 
nicht selten innerhalb der Flüssigkeit Gasbläschen, die, indem sie zur Oberfläche 
aufsteigen, an den sehr feinen, schleierartigen Krusten Erhebungen und Bisse er- 
zeugen und deren Zerfall beschleunigen. Wo der Infectionssto£f der Culturen 
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UDd nicht cultivirten Erde 1 '. Nach der Infection wurde die Gnltur 
in die Sterilisationskammer bei 110^ C. gebracht, wo die ganze 
Caltnrflttssigkeit 2 Standen hindurch kochte. Die Eprouvette 22'G 
enthält reine Gelatinlösung zum Vergleich. 

4. Juni. Flüssigkeit noch diffus getrübt, weissliche Flocken 
(Niederschläge) enthaltend; kein Zeichen von Entwicklung. — Ober- 
fläche rein. 

6. Juni. Die Niederschläge haben sich zu Boden gesenkt, kein 
Zeichen von Entwicklung, die Flflssigkeit hat sich geklärt. 

12. Juni. Dicke weisse Kruste an der Oberfläche, Ring an den 
Wänden, weissliche Lappen hängen von der Kruste gegen den Boden 

Barch die Erden gebildet wird, die sich in Folge ihrer grösseren specifischen 
Schwere auf dem Boden des Cultorgefässes ansammeln, sieht man oft Bl&schen 
Yon F&alnissgasen an denselben haften bleiben. In anderen Fällen, besonders 
bei den Harnculturen , beschränkt sich die Entwicklung dahin, dass sie in der 
oberflächlichen Zone mehr weniger intensive Trübungen erzeugt, die, ohne sich 
zu Borken zu verdichten, sich auf die ganze Masse der Flüssigkeit rasch ans- 
breiten. 

Bis dahin bemerkt man für gewöhnlich auf dem Boden des Culturglases 
keinerlei Satz. In der Folge aber sinken die an der Oberfläche entstandenen Krusten 
zu Boden, indem sie schwerer sind als die verwendete Gulturflüssigkeit. Das 
Sinken der Borken wird durch das mehr weniger feste Haften ihrer Peripherie 
an den Gefässwänden verhindert und hängt auch von der Beschaffenheit der 
Krusten selbst ab. Sind die Krusten aus den oben angegebenen Gründen zer- 
fallen, so imbibiren sie sich leicht mit der Gulturflüssigkeit, welche durch die Ca- 
pillarität zwischen die Bruchstücke eindringt, und die Fragmente senken sich in 
Form mehr weniger beträchtlicher Lappen zu Boden. Allein nicht blos die Borken, 
sondern auch die oberflächlichen Trübungen besitzen die Neigung, in Folge ihrer 
Schwere zu Boden zu sinken. So reinigt sich in späteren Perioden die Ober- 
fläche der Flüssigkeit^ indem gewöhnlich ein King an der Wand zurückbleibt, und 
zugleich reinigt sich allmählich die ganze Gulturflüssigkeit, von den oberflächlichen 
Zonen angefangen, und, indem sie wieder klar wird, nimmt sie oft besondere Fär- 
bungen an, welche in den durch die Fäulniss in derselben hervorgerufenen chemi- 
schen Veränderungen ihren Grund haben. Dann bilden die herabgesunkenen 
Massen den Bodensatz. Indessen kann es auch geschehen, dass die Flüssig- 
keit sich reinigt, während die Borke an der Oberfläche verbleibt, indem sie durch 
ihre Befestigung an den Gefässwänden daselbst erhalten wird. Der an den Wänden 
zurückbleibende Ring ist mehr weniger hoch und dick und seine Dicke hängt 
von der Beschaffenheit der Kruste ab; manchmal ist er sehr dünn. Adhärirte die 
Kruste nur wenig an den Gefässwänden, so fehlte der Ring. Die Höhe des Ringes 
ist aosschliesshch von seinem Alter und von der stattgefundenen Verdunstung, 
mithin vom Alter der Gultur abhängig. Eine Cultur, die sich an der Flüssigkeits- 
oberfläche schon einmal gereinigt hat, kann sich, wieder dem freien Luftzutritte 
ausgesetzt, mit einer zweiten Kruste bedecken. 

Die sichtbaren Veränderungen der Culturen scheinen mir etwas Bemerkens- 
werthes zu sein und daher habe ich sie auch in einigen §§ soigfältig notirt. 

12* 
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herab, weisslicber Niederschlag auf dem erdigen Bodensatz. Darch 
die Watte hindurch riecht man keine Fäalniss. 

2t. Juni. Nach Eröffnung der Eprouvette schwacher Fäulniss- 
geruch, die Flüssigkeit reagirt alkalisch; unter dem Mikroskope 
viele Schistomycetenarten von verschiedener Form und Grösse. Die 
Eprouvette 22'G zeigt keine Veränderung ihres fltlssigen Inhalts, 
welcher nach deren Eröffnung schwach sauer reagirt, geruchlos 
ist und sich unter dem Mikroskope als steril erweist. 

b) Cultur 23 Äl*, 23'ü. 

3. Juni. Menschlicher Harn, 6 Stunden lang gekocht und zweimal 
filtrirt. Infection mittelst der natürlichen und nicht cultivirten Erde 
1 *. Nach der Infection wurde die Cultur in die Sterilisationskammer 
bei llQo G. gebracht, wo die ganze Culturflüssigkeit 2 Stunden hin- 
durch kochte. Die Eprouvette 23' U enthält reinen Harn zum Vergleich. 

4. Juni. Flüssigkeit noch diffus, trttb-opalisirend; Oberfläche 
rein, kern Zeichen von Entwicklung. 

6. Juni. Flüssigkeit aufgehellt, weissliches Häutchen an der 
Oberfläche. 

12. Juni. Das Häutchen an der Oberfläche verdickt, Flüssigkeit 
diffus getrübt, schwacher Fänlnissgeruch durch die Watte hindurch, 
Weisslicher Satz über der auf dem Boden angesammelten Erde. 

21. Juni. Die Eprouvette wurde eröffnet. Einige Tropfen 



der Cultur verwendete man zur Inficirung der Cultur 6 U 1 * Chinin 
1 : 150 (S.IIL Theil. § 1). Fäulnissgeruch, alkalische Beaction. 

26. Juni. Nach Wiedereröffnung der Eprouvette gibt sich 
ein starker Fäulnissgeruch kund. Reaction alkalisch. Unter dem 
Mikroskope zeigt sich die Kruste aus einer ungeheuren Menge ovaler, 
lichtbrechender Sporen und von Bacillen verschiedener Form und 
Grösse zusammengesetzt; in der Fltlssigkeit findet man sehr lange 
Bacillen u. s. w. Die Vergleichsflüssigkeit 23' U ist immer vollkom- 
men klar geblieben ; in derselben sind nach Eröffnung der Eprou- 
vette weder Fäulniss noch Organismen zu constatiren. 

Das zwei Stunden lang fortgesetzte Kochen hatte bei den Cul- 
turen eine innige Mischung der Erde mit den Culturflüssigkeiten und 
bei den Gelatinculturen die Entstehung von Niederschlägen zur Folge. 
Die Erde sowie die Niederschläge haben sich dann langsam auf den 
Boden und an die Wände der Eprouvetten gesetzt. Diese Thatsache 
hat die Constatirung der Entwicklung erschwert. Jedenfalls ist 
letztere nicht vor dem 4. Tage bei den Gelatinculturen, noch yor 
dem 3. bei den Hamculturen eingetreten. So wurde eine bedeu- 
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tende Verzögernng der EntwickloDg in Folge des Kochens constatirt. 
Neben dieser beträchtlichen Verspätang ist es hervorzuheben, dass 
die FänlniBS der Coltnrfiüssigkeit sich um ein Bedeutendes später 
und weniger intensiv eingestellt hat. 

§12a. Cnltnr 24 G MUz Vn. 

3. Juni. 5proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. Ein Bröckchen 
von der Milzpulpa des Kaninchens VU (s. II. Theil. .§ 4). — Die oberen 
Schichten der Gulturflüssigkeit wurden nach der Infection gekocht. 

12. Juni. Flüssigkeit schwach trübe ohne Häufchen an der 
Oberfläche, geringer, leicht röthlicher Bodensatz. Kein Fäulnissge- 
mch durch die Watte hindurch. 

17. Juni. Dieselben Charaktere. Entwicklung. 

§12b. Cultur25U Milz VH. 

3. Juni. Menschlicher Harn gekocht u. s. w. Ein Bröckchen von 
der Milzpulpa des Kaninchens VII (s. II. Theil. § 4). Die oberfläch- 
lichen Schichten werden gekocht. 

12. Juni. Flüssigkeit leicht trübe, kein Häutchen an der Ober- 
fläche; Bodensatz. Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

17. Juni. Dieselben Charaktere. Entwicklung. 

§ 13. Cultur 26 GSK. 

7. Juni. 5proc. Hausenblasenlösung. Blut des Kaninchens IX 
mittelst einer in demselben Augenblick geblasenen Pipette aus der 
Herzhöhle geschöpft (s. IL Theil. § 6). 

12. Juni. Flüssigkeit diflfus und leicht trübe, an der Oberfläche 
eine Menge weisslicher Punkte, kein Bodensatz und kein Fäulniss- 
gemch durch die Watte hindurch. 

17. Juni. Flüssigkeit sehr trübe. — Weisse flockige Kruste an 
der Oberfläche ; kein Bodensatz, noch Fäulnissgeruch durch die Watte 
hindurch. Entwicklung. 

§ 14. Cultur 27 U Milz IX. 

7. Juni. Menschlicher Harn gekocht u. s. w. Ein Stückchen 
Milzpulpa des Kaninchens IX (s. U. Theil. § 6). 

12. Juni. Das Häutchen fehlt; Flüssigkeit trübe, röthlicher Boden- 
satz und sehr schön purpurrothe Färbung des unteren Tbeiles der 
Flüssigkeit. Kein Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

17. Juni. Flüssigkeit noch trüber. Entwicklung. 
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§ 15. ParallelcultureD. 
28G3\ 28'G, 29G3. 

a) Cultur 28 Ö3% 28'G. 

11. Juni. 5proc. a. s. w. Haosenblasenlösang. Infecüon mittelst 
der natürlichen^ 6 Tage lang zu kttnstlichem Aquitrinnm cultivirten 
Erde 3*. Die Eprouvette 28'G enthält eine Gelatine zum Vergleich. 
Die oberflächlichen Schichten der Cultur wurden gekocht. 

12. Juni. Mehrere weisse Punkte an der Oberfläche, oberfläch- 
liche Zone trttb-weisslichy dann eine 4 Mm. hohe, helle Zone, dann 
gleichförmig trüb-opalisirende Flüssigkeit. Kein Fäulnissgeruch durch 
die Watte hindurch. 

17. Juni. Die Borke an der Oberfläche hat sich in Form einer 
weisslichen Schichte auf den erdigen Bodensatz gesenkt. Nach Er- 
öffnung der Eprouvette kann man die eingetretene Fäulniss con- 
statiren. Die Controlflüssigkeit 28'G hat reine Oberfläche, ist ganz 
klar und zeigt keine Spur von Entwicklung. 

b) Cultur 29 G3. 

11. Juni. 5proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. Intection mittelst 
der gegypsten, durch 6 Tage zu künstlichem Aquitrinum cultivirten 
Erde 3. Die oberflächlichen Schichten der Cultur wurden gekocht. 

12. Juni. Schneeweisse Zone an der Oberfläche; Flüssigkeit 
diffus getrübt. Kein Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

17. Juni. Idem. Die Borken an der Oberfläche haben sich als 
weisslicher Beleg auf den erdigen Bodensatz gesenkt. Nach Er- 
öffnung der Eprouvette wird Fäulniss constatirt. 

Obwohl bei diesem Parallelversuche das Kochen der Gultur- 
flüssigkeit nach ihrer Inficirung in den mittelst sterilisirter Watte 
verschlossenen Eprouvetten jedes Verbleiben einer atmosphärischen 
Infection streng ausschliesst , so hat es doch auf die Rapidität und 
Intensität der Entwicklung nicht den mindesten Einfluss geübt. In 
dieser Beziehung hat die gegypste Erde 3 der natürlichen Erde 3* 
gegenüber keinen erheblichen Unterschied dargeboten. 

§ 16. Parallelculturen. 
30 G'l*, 31 G'l*, 30'G. 

a) Cultur 30 GM*, 30'G. 

15. Juni. 5proc. Hausenblasenlösung. Die Infectionsflüssigkeit 
entnahm man mit Hülfe einer in jenem Augenblicke geblasenen Pi- 
pette der Cultur 19 G*r (s. § 10), deren Behälter zum ersten Male 
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aufgemacht warde. Die Eprouvette 30'G enthält reine Gelatine zum 
Vergleich. 

17. Juni. Bei Betrachtung der Cultur sieht man an der Ober- 
fläche der Flüssigkeit eine Menge weisslicher Massen, die eine ris- 
sige Borke bilden, unter der eine 2 Mm. hohe trübe Zone folgt; die 
übrige Flüssigkeit ist klar. Kein Fäulnissgeruch durch die Watte 
hindurch, kein Bodensatz. 

24. Juni. Bei abermaliger Musterung der Cultur bemerkt man 
an der Oberfläche eine dicke, rissige, aus weisslichen Massen zu- 
sammengesetzte Kruste. Obere trübe Zone 20 Mm. hoch; 10 Mm. 
hoher, weisslicher, flockiger Bodensatz. Bei Eröffnung der Eprou- 
yette kein deutlicher Fäulnissgeruch; Reaction leicht alkalisch. Es 
wurden davon mikroskopische Präparate angefertigt. 

Die Vergleichsflüssigkeit 30'6 ist an der Oberfläche rein und 
vollkommen klar. Mikroskopisch untersucht erweist sie sich als steril. 

b) Cultur 31 GM«. 

15. Juni. 5proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. Die Infections- 
flüssigkeit entnahm man mittelst einer im Augenblicke über der Lampe 



geblasenen Pipette der Cultur 18 GM* (s. § 10), deren Eprouvette 
damals zum ersten Male eröffnet wurde. 

17. Juni. Oberfläche frei, 2 Mm. hohe, trübe, oberflächliche Zone 
aus weissen Lappen bestehend; Flüssigkeit leicht opalisirend. Kein 
Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

24. Juni. Weissliche Krusten an der Oberfläche auf 3 Mm.; 
Flüssigkeit fast durchsichtig, ganz geringer Bodensatz. Nach Er- 
öffnung der Eprouvette gar kein Fäulnissgeruch; die Flüssigkeit 
reagirt neutral. Es wurden mikroskopische Präparate angefertigt. 
Man verschloss die Eprouvette wieder und Hess die oberflächlichen 
Flüssigkeitsschichten aufkochen. 

30. Juni. Bei abermaliger Betrachtung der Cultur und Wieder- 
eröffnung der Eprouvette ist nicht der geringste Fäulnissgeruch 
zu spüren. — Reaction leicht alkalisch. 

Bei diesem an Parallelculturen der dritten successiven Genera- 
tion angestellten Versuche war die Entwicklung der beiden Culturen 
eine rasche, der Fäulnissprocess der Flüssigkeiten stellte sich ent- 
weder in ganz leichtem Grade oder gar nicht, jedenfalls erst 
sehr spät ein. Die Entwicklung war bei der Cultur 1' eine reich- 



liebere als bei der Cultur 1'. 
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§ 17. Cnitar 34 Milz X. 

13. Juni. 5proc. a. s. w. Haasenblasenlösnng. Ein Stttckchen 
Milzpulpa des Kaninchens X (s. 11. Theil. § 7). 

17. Juni. Sehr kleine weisse Punkte an der Oberfläche; Flüs- 
sigkeit leicht opalisirend. 

5. Angusi Oberfläche rein, Flüssigkeit klar, Ernsten zu Boden 
gesenkt — Entwicklung. 

§ 18. Cultur 35 Bindegewebe X. 

13. Juni. 5proc. Hausenblasenlösung. Ein Stttckchen Binde- 
gewebe des Kaninchens X von der Stelle der ausgeführten Injection 
genommen (s. n. Theil. § 7). 

17. Juni. Flüssigkeit natttrlich, keine Spur von Entwicklung. 

§ 19. Parallelculturen. 

36 GM*, 38 GM*, 37 G* 1*, 39 6m*, 36'G, 36"d. 
a) Cultur 36 GM- und 38 ÖM*. 

24. Juni. 5 proa u. s. w. Hansenblasenlösung und als Infections- 
stoff für jede Cultur ein Tropfen der Flüssigkeit von der Cultur 

30 GM* (s. § 16). Die Cultur 38 GM* wurde nach der Infection 
3 Stunden lang auf mehr als 100® C. erwärmt. 

26. Juni. Die Cultur 36 GM * zeigt an ihrer Oberfläche einen 
milchig- weissen Schleier; die Flüssigkeit ist vollkommen klar. 

Die Cultur 38 ^M * zeigt eine freie Oberfläche, ganz klare Flüs- 
sigkeit, keine Spur von Entwicklung. 

30. Juni. Bei der Cultur 36 GM* zerspringt allmählich die die 
ganze Oberfläche einnehmende weissliche Borke; beim Schütteln der 
Eprouvette zerfällt sie in viele Stückchen; die Dicke der Kruste 
beträgt 1 Mm. Die Flüssigkeit ist gleich massig trüb -opalisirend, 
kein Bodensatz. Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fäulniss- 
geruch. Reaction der Flüssigkeit neutral. Die Flüssigkeit brauchte 
man zu einer Einspritzung beim Hunde I (s. 11. Theil. § 11) und als 
Infectionssto£f bei der Cultur 40 GM * (s. § 20). Es wurden mikro- 
skopische Präparate angefertigt. Die Cultur wurde vernichtet. 



Die Cultur G* 1 * zeigt an der Oberfläche einen weissen, brüchi- 
gen Schleier, fast klare Flüssigkeit, einige weisse Flocken auf dem 
Boden der Eprouvette. — Kein Fäulnissgeruch durch tlie Watte hin- 
durch. 

8. Juli. Flockiger Ring an den Wänden in der Höhe von 8 Mm., 
Kruste dick und zersprungen, Flüssigkeit diffus getrübt, von orange-. 
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gelber Farbe; nnbedeatender Bodensatz. Kein Fäalnissgenich durch 
die Watte hindurch. 

7. September. Die Oberfläche der Flttssigkeit ist rein, ein Best 
des Binges an den Wänden , Flüssigkeit klar, gelblich; Bodensatz.' 
Nach Eröffnung der Eprouvette penetranter Fäulnissgeruch ; stark 
alkalische Beaction, die beim Trocknen der Beageuspapiere in die 
saure umschlägt. Bei der mikroskopischen Untersuchung findet man 
in der Kruste, im Bodensatze und in der Flüssigkeit fast ausschliess- 
lich die grossen, ovalen, glänzenden Sporen. Die Gultur wurde ver- 
nichtet. 

b) Culturen 37 G* l •, 39 &* 1 ■. 

24. Juni. 5proc. Hausenblasenlösung und als Infectionsstoff ein 
Tropfen der Flüssigkeit von der Cultur 31 GM • (s. § 16). Die Gultur 



39 GM* wurde nach der Mection 3 Stunden lang auf mehr als 
\0Q^ C. erwärmt. 

26. Juni. Bei der Cultur 37 GM' ist die Oberfläche frei, aber 
unmittelbar unter derselben zeigen sich im Bereiche einer unregel- 
mässigen 2 Mm. hohen Zone weissliche Lappen. 

Die Gultur 39 Gm""' bietet reme Oberfläche, ganz klare Flüs- 
sigkeit, kein Zeichen von Entwicklung. 

30. Juni. Die Cultur 37 GM* zeigt eine oberflächliche, 3 Mm. 
dicke, undurchsichtige Zone, die beim Schütteln der Eprouvette nicht 
zerbricht, sondern sich zusammenballt. Flüssigkeit diflPus trübe. Nach 
Eröffnung der Eprouvette kein Fäulnissgeruch, Beaction neutral. 
Die Flüssigkeit verwendete man zu einer Injection des Hundes II 

(s. n. Theil. § 11) und zum Inficiren der Cultur 41 GM^* (s. § 20). 
Es wurden mikroskopische Präparate angefertigt. Die Cultur wurde 
vernichtet. 

Die Cultur 39 G* l * bietet unter der reinen Oberfläche eine 2^,2 Mm. 
hohe, trübe Zone dar; Flüssigkeit klar, kein Bodensatz. Kein Fäul- 
nissgeruch durch die Watte hindurch. 



1 9. Juli. Die Cultur 39 GM ' zeigt an den Wänden einen weiss- 
lichen, 18 Mm. hohen Ring, welcher sich über der Flüssigkeitsober- 
fläche als dicke, klebrige Kruste fortsetzend einen concaven Me- 
niscus bildeti Flüssigkeit klar, sehr durchsichtig, einige kleine 
Flocken auf dem Boden. Kein Fäulnissgeruch durch die Watte hin- 
durch. 

7. September. Hoher Ring an den Wänden. Oberfläche frei, 
Flüssigkeit gelb und klar, weisslicher Bodensatz. Nach Eröffnung 



178 V. Cect 

der Eprouvette penetranter Fäalnissgeruch ; stark alkalisebe Beaction, 
die beim Trocknen der Flüssigkeit auf den Reagenspapieren saaer 
wird. Die Kruste der vorliegenden Cultur ist elastisch, als ob sie 
'aus Kautschuk wäre, und es gelingt nicht sie zu zertrümmern. Sie 
besteht aus einem Geflecht sehr dünner Bacillen. Man fertigte mi- 
kroskopische Präparate an. — Die Cultur wurde zerstört. 

Die Flüssigkeiten 36'6 und 36' G waren unverändert geblieben ; 
nach Eröffnung der Eprouvetten sind sie geruchlos, reagiren sauer 
und ergeben einen negativen mikroskopischen Befund. 

Dieser Parallelversuch hat einige bei den vorhergegangenen Ver- 
suchen constatirte Thatsachen bestätigt. Aehnlich wie bei der dritten 
successiven Generation (s. § 16) ist die Entwicklung bei der vierten 
successiven Generation sowohl in der mit Erde 1' als auch in der 

mit Erde 1 * angestellten Cultur eine rasche gewesen und der Fäul- 
nissprocess hatte sich bei den Culturflüssigkeiten 6 Tage nach ihrer 
Infection noch nicht eingestellt An den durch 3 Stunden gekochten 
Culturen hat man wieder eine bereits mehrmals (s. § 1 1) constatirte 
Thatsache beobachtet, nämlich eine Verzögerung der Entwicklang 
und zwar von 4 Tagen sowohl bei den Culturen der Erde 1 ' als 



auch bei denen der Erde 1 *. Indem man jedoch die Gelegenheit 
hatte, diese beiden gekochten Culturen längere Zeit (75 Tage) 
liegen zu lassen, so ist gegen alle Erwartungen eine intensive Fäui- 
niss der Flüssigkeiten emgetreten, und diese Fäulniss wurde ledig- 
lich durch die mit den Erden eingeflihrten Keime bedingt, wie es 
die unverfault und steril gebliebenen Vergleichsflttssigkeiten beweisen. 
Diese Thatsache liefert den Beweis, dass die Einwirkung der Sied- 
hitze den Keimen die Eigenschaft in den Culturflüssigkeiten die 
faule Gährung zu erzeugen keineswegs benommen, sondern nur die 
Aeusserung dieser Eigenschaft verzögert hat. Eine ähnliche Wirkung 
müssen wir für die Successivität der Generationen der niederen 
Organismen vermuthen und annehmen, dass sich auch bei den Cul- 
turen 36 GM * und 3S GM * nach emem längeren Zeiträume die Fäul- 
niss eingestellt hätte. Die Successivität der Generationen übt auf 
die Entwicklung keinen verzögernden Einfluss aus. 

§ 20. Parallelculturen. 

40 GM*, 4t G*r, 406. 
a) Caltnr 40 GM*. 

o 

21. Juni. 5proc u. s. w. Hausenblasenlösung. Infection mit- 
telst weniger Tropfen der Cultur 36 GM* (s. § 19), welche der ebea 
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geöffneten Epronyette mittelst einer im selben Augenblicke über der 
Lampe geblasenen Pipette entnommen wurden. Strengste Cautelen. 
Nach Verschluss der Eprouvette mittelst sterilisirter Watte wurden 
die oberflächlichen Flüssigkeitsschichten gekocht. 

2. Juli. Sehr dünne, gefaltete, undurchsichtige Kruste an der 
Oberfläche, dann 1 Hm. hohe, helle Zone, dann 1 V2 Mm. hohe, trübe 
Zone, Flüssigkeit durchsichtig- opalisirend, kein Bodensatz. Kein Fäul- 
nissgeruch durch die Watte hindurch. 

16. Juli. An der Oberfläche chagrinirte und zersprungene Kruste. 
Flüssigkeit diffus trüb- opalisirend; ungefähr 6 Mm. hoher Bodensatz. 

21. Juli. Die Eprouvette wurde eröffnet. Leichter Fäulniss- 
geruch, Reaction der Flüssigkeit alkalisch; unter dem Mikroskope 
dünne Bacillen u. s. w. Ein Tropfen diente als Infectionsstoff bei 
der Cultur 42 GM' (s. § 21). 

1. August. Die. Eprouvette wurde wieder eröffnet. Der 
Fäulnissgeruch ist intensiver. Unter dem Mikroskope grosse, ovale, 
sehr stark lichtbrechende Sporen, sowie kurze und dünne, beweg- 
liche Bacillen. Die Flüssigkeit wurde mit der doppelten Menge de- 
stillirten Wassers versetzt und durch ein gewöhnliches Filtrirpapier 
filtrirt. Bei der mikroskopischen Untersuchung des Filtrats wurden 
nur die Bacillen constatirt; die Anhäufungen der grossen Sporen 
fehlten. Von diesem Filtrate wurden 2 C.-Ctm. in die Jugularvene 
des Hundes I eingespritzt (s. II. Theil. § 14). 

b) Cultur 41 G*P. 

21. Juni. 5proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. Infection mittelst 



weniger Tropfen der Cultur 37 GM ' (s. § 19), die aus der eben ge- 
öffneten Eprouvette mit Hülfe einer im selben Augenblicke über der 
Lampe geblasenen Pipette geschöpft wurden. Streogste Cautelen. 
Nach vorgenommener Infection und Verschluss der Eprouvette mit- 
telst sterilisirter Watte wurden die oberflächlichen Flüssigkeitsschichten 
gekocht. 

2. Juli. Weissliche Punkte an der Oberfläche, namentlich gegen 
den Band zu; Flüssigkeit durchsichtig- opalisirend, kein Bodensatz, 
kein Fäulnissgernch durch die Watte hindurch. 

18. Juli. An der Oberfläche eine intacte papierdünne, gelblich- 
weisse gefaltete und mit dem Ringe an den Wänden zusammen- 
hängende Kruste ; obere Hälfte der Flüssigkeit sehr durchsichtig und 
leicht citronengelb, untere Hälfte leicht trüb- opalisirend; etwa 3 Mm. 
hoher weisser, flockiger Bodensatz. Nach Eröffnung der Eprou- 
vette kein Fäulnissgeruch, alkalische Reaction. 
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1. August. Die Eprouvette wurde wieder geöffnet; starker 
Fäulnissgeruch; alkalische Beaction; einige Tropfen dieser Cultnr- 

flttssigkeit dienten zur Infection der Cultur 43 GM* (s. § 21), sowie 

der Culturen 115 6(6»1*) Chinin 1 : 150, 116 Ü(G» 1 •) Chinin 1 :580, 

117 6 (GM ') Chinin 1 : 560 (s. HI. Theil. § 2, § 3, § 4). 

Die Vergleichsflüssigkeit 40'G erhielt sich vollkommen klar, ge- 
ruchlos, neutral, steril. 

Bei diesem an der fünften successiven Generation angestellten 
Parallelversuche hat man keine bemerkenswerthen Unterschiede zwi- 



sehen der mit Erde 1 * und der mit Erde 1 * angestellten Cultur beob- 
achtet. Das Kochen der oberen Flüssigkeitsschichten in jeder Eprou- 
vette hat das rasche Eintreten der Entwicklung durchaus nicht ver- 
hindert, obwohl es, da die Eprouvetten während desselben mittelst 
sterilisirter Watte verschlossen waren, die Einwirkung atmosphäri- 
scher Keime ausschloss. Diese Thatsache stimmt mit den im § 10 
und im § 15 angeführten überein. In beiden Culturen von fünfter 
successiver Generation hat eine späte und leichte faule Gährung statt- 
gefunden. Die Successivität der Generationen beraubt also nicht die 
Keime der Eigenschaft, in den Gelatinlösungen die faule Gährung 
zu erzeugen; sie verzögert nur deren Aeusserung. 

§ 21. Cultur 42 GM*.. 

21. Juli 6 Uhr Abends. 5proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. 
Infection mittelst vier Tropfen der Cultur 40 GM • (s.§20), die gleich 
bei Eröffnung der Eprouvette mit Hülfe einer über der Lampe eben 
geblasenen Pipette geschöpft wurden. Strenge Cautelen. Nach Vor- 
nahme der Infection und Verschluss der Eprouvette mittelst sterili- 
sirter Watte wurden die oberflächlichen Flüssigkeitsschichten gekocht. 

22. Juli 11 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit voll- 
kommen klar, keine Spur von Entwicklung. 

23. Juli. Zusammenhängende, dünne, an der ganzen Oberfläche 
chagrinirte Kruste; 2 Mm. hohe, helle Zone, darauf eine 3 Mm. hohe, 
undurchsichtige Zone, Flüssigkeit leicht opalisirend, kein Bodensatz ; 
kein Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

25. Juli. Auf der ganzen Oberfläche eine vollständige, dünne 
und gefaltete, den Wänden regelmässig anhaftende Kruste, dann eine 
12 Mm. hohe helle Zone; die übrige Flüssigkeit ist gleichmässig 
trüb-weiss. Kein Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

5. August. Die Kruste an der Oberfläche zu kleinsten Stück- 
chen zertrümmert ; weisslicher Ring an den Wänden, dann eine helle 
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Zone auf 12. Mm.; die übrige Flüssigkeit ist gleichmässig trüb- weiss. 
Weisser, flockiger Bodensatz. 

12. August. Nach Eröffnung der Eprouvette kein deutlicher 
Fäulnissgerueh , Beaction der Flüssigkeit bleibend neutral. Einige 



Tropfen wurden zur Infection der Cultur 121 6(G'l*) verwendet 
(8. §28). 

6. September. 8 Mm. hoher Ring an den Wänden; dünne, 
vollständig unversehrte, aber auf der Oberfläche gefaltete Kruste. 
Flüssigkeit gelblich, aber ganz klar^ ein Satz von weissen Lappen 
auf d^n Boden. Nach abermaliger Eröffnung der Eprouvette 
starker Fäulnissgeruch; Reaetion der Flüssigkeit stark alkalisch, 
sie wird jedoch beim Trocknen der Reagenspapiere sauer. Unter 
dem Mikroskope erweist sich die Kruste aus isolirten Bacillen und 
rundlichen Sporen zusammengesetzt und der Bodensatz, welcher der 
zuerst gebildeten Kruste entspricht, besteht fast ausschliesslich ans 
den grossen, ovalen, sehr stark lichtbrechenden Sporen. Die Cultur 
wurde vemibhtet. 

Auch bei der sechsten successiven Generation hat das Kochen 
der oberen Flüssigkeitsschichten auf die Entwicklung keinen ver- 
zögernden Einfluss ausgeübt; die Fäulniss hatte sich in der Cultur- 
flttssigkeit 22 Tage nach der Infection noch nicht eingestellt. Wichtig 
ist auch die Bildung von zwei Krusten nacheinander und deren ver- 
schiedene Zusammensetzung bezüglich der Schistomyceten , welche 
dieselben ausmachten und dies, nachdem die Cultur am 12. August 
geöffnet und der freien Einwirkung der atmosphärischen Keime 
ausgesetzt worden war. Nach der Zertrümmerung und Senkung der 
ersten fast ausschliesslich aus grossen ovalen, sehr stark lichtbre- 
chenden Sporen und aus grossen, isolirten Bacillen bestehenden Kruste 
hat sich an der freien Oberfläche der Flüssigkeit eine zweite ans 
dünnen, isolirten Bacillen und runden, kleineren Sporen atmosphäri- 
schen Ursprungs zusammengesetzte Kruste gebildet 

§ 22. Cultur 43 d« 1 *. 
1. August. 5proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. Infection mit- 
telst fänf Tropfen der Cultur 41 G'V (s. § 20), die mit Hülfe einer 
anmittelbar vorher über der Ldunpe geblasenen Pipette aus der zum 
ersten Male geöffneten Eprouvette geschöpft wurden. Strenge Cau- 
telen. Nach der Infection blieb die Cultur drei Stunden lang in der 
SteriJisationskammer bei einer Temperatur von 105 ^ C, wo die 
Flüssigkeit langsam kochte. 
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5. August. Flüssigkeit vollkommen klar, kein Zeichen von Ent- 
wicklung. 

6. September. Oberfläche rein, Fltlssigkeit vollkommen klar, 
kein Zeichen von Entwicklung. Nach Eröffnung der Eprouvette 
ist kein Fäulnissgeruch zu spüren; Reaction neutral; unter dem Mi- 
kroskope völliger Hangel an Organismen. 

Diese mit der sechsten successiven Generation (von einer Tem- 
peratur von 105^0. ausgesetzten Erden) angestellte Cultur, die nach 
ihrer Infection drei Stunden lang kochte, ist durch 36 Tage, d. h. 
durch einen Zeitraum, den wir als unbeschränkt annehmen kön- 
nen, steril geblieben. Bei dem im § 11 angefahrten Parallel ver- 
suche hat in Erdculturen ein zweistündiges Kochen der ganzen Flüs- 
sigkeit nach geschehener Infection eine Verzögerung der Entwick- 
lung der Cultur um mindestens 4 Tage zur Folge gehabt; ähnlich 
beobachtete man eine viertägige Verzögerung der Entwicklung an 
Cultur en der vierten Generation, die nach der Infection drei volle 
Stunden gekocht hatten, und dies galt sowohl für die vierte Gene- 
ration von Erden 1% als auch für die vierte Generation von Erden 

1' (s. § 19). Es scheint somit, dass mit der zunehmenden Succes- 
sivität der Generationen (hier mit der sechsten) die Keime und 
die niederen Organismen gegen die Einwirkung der Siedhitze minder 
widerstandsfähig werden, da die letztere, während sie bei der ersten 
und bei der vierten Generation die Entwicklung um 4 Tage ver- 
spätet, bei der sechsten Generation eine unbeschränkte Verzögerung 
und vielleicht selbst den Tod der Keime und der Organismen herbei* 
führt. Indessen sind zwei Thatsachen höchst bemerkenswerth, die 
bisher aus sämmtliohen Versuchen hervorgegangen sind, nämlich die 
Verzögerung der Entwicklung bei den Gulturen und die 
Verzögerung der Fäulniss beiden fruchtbaren Gulturen; 
diese beiden Thatsachen sind bisher eine Folge der Einwirkung der 
Wärme gewesen; die zweite Thatsache wurde auch durch die Sue- 
cessivität der Generationen herbeigeführt. Bevor man also eine Cultur 
als bleibend steril erklärt, ist eine lange Beobachtung noth wendig, 
ebenso bedarf es einer langen Beobachtung um behaupten zu können, 
dass eine Cultur aputrid gewesen ist. Wir werden in der Folge 
noch sehen, wie andere Einwirkungen ausser der Wärme die Ver- 
zögerung der Entwicklung einer Cultur oder die Verspätung der 
faulen Gährung bei einer fruchtbaren Oultur bedingen können. Unter- 
dessen scheint es mir, dass diese Thatsachen ein besonderes kri- 
tisches Interesse darbieten und gewisse Schlussfolgerungen, denen 
man bei einer nicht geringen Anzahl von Arbeiten über die Schisto- 
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myceten begegnet, abscb wachen und wohl aach theil weise gänzlich 
nmstossen. 

§ 23. EinflnsB einiger Mineralstoffe (chemischer Dttnger) auf die 
Entwicklung der in den malarischen Erden enthaltenen Keime und 

niederen Organismen. 

a) Gedüngte künstliche Aquitrina. 

17. Juni. Ein jedes Aquitrinum bestand aus einem kleinen, 
thönemen Blumentopf mit einem Loch im Boden, welches mit etwas 
Watte verstopft war. Die verwendete Erde war die natürliche Erde 
1 \ Der mit der bestimmten Menge der besonderen chemischen Sub- 
stanz, wie unten angegeben, gefüllte Topf wurde in einen kleinen 
Glasbehälter hineingestellt, welcher bis zur Höhe des unteren Drittels 
des Topfes mit Wasser angefüllt war. Während des Tages stellte 
man die Aquitrina in die Culturkammer, welche eine Temperatur 
von etwa 35^ C. hatte; über die Nacht wurden sie ins Freie, auf 
die freie Brüstung des offenen Fensters gestellt. Es sei bemerkt, 
dass der chemische Dünger sich fast ausschliesslich auf der Ober- 
fläche der Erde befand. 

1. Aetzkalk 3 6rm., Erde 1' 60 Grm. — Kalk 1 :20. 

2. Schwefel 2 Grm., Erde 1* 100 Grm. — Schwefel 1:50. 

3. Borax 4 Grm., Erde 1 * 60 Grm. — Borax 1:15. 

4. Chlorcalcium 3 Grm., Erde 1* 60 Grm. — Chlorcalcium 1:20. 

5. Schwefelarsen 2 Grm., Erde 1* 100 Grm. — Schwefelarsen 
1 : 50. 

6. Holzasche 4 Grm., Erde 1* 60 Grm. — Holzasche 1 : 15. 
23. Juni. Sämmtliche Aquitrina liess man bleibend in der Cultur- 
kammer bei ungefähr 35 <) C. liegen. 

30. Juni. Bei Beobachtung der Aquitrina ergibt sich Folgendes : 

1. Kalk 1:20 — bietet üppige Schimmel Wucherung an der Ober- 
fläche dar. 

2. Schwefel 1 : 50 — idem. 

3. Borax 1 : 15 — idem. 

4. Chlorcalcium 1 : 20 — idem. 

5. Schwefelarsen 1 : 50 — zeigt wenig Schimmel an der Ober- 
fläche. 

6. Asche 1 : 15 — zeigt gar keine Schimmel an der Oberfläche. 

b) Gultoren gedüngter Erden (I. Generation). 

30. Juni. Jedem Aquitrinum entnahm man ein kichererbsen- 
grosses Stück Erde und brachte jedes einzelne in eine besondere 
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Eprouvette. Die Eprouvetten hatte man vorher mit Wasser und 
Alkohol ausgewaschen, sterilisirt u. s. w. Als Culturflttssigkeit diente 
die gewöhnliche 5 proc. u. s. w. Hausenblasenlösung. Bei sämmtlichen 
mittelst sterilisirter Watte verschlossenen Eprouvetten wurden die 
oberflächlichen Flttssigkeitsschichten gekocht und dann die Eprou- 
vetten in die Gulturkammer bei 35 <^ C. hineingestellt 

44 61' Kalk 1:20, 45 Gl' Schwefel 1:50, 46 61' Borax 
1:15, 47 Gl* Chlorcalcium 1^20, 48 Gl* Arsen 1:50, 49 Gl* 
Asche 1 : 15. 

2. Juli. 44 Gl« Kalk. — Oberfläche rein, Flüssigkeit trttb- 
opalisirend, leichter Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

45 Gl* Schwefel. — Milchig- weisse Punkte an der Oberfläche, 
Flüssigkeit trüb-opalisirend, kein Geruch durch die Watte hindurch. 

46 Gl* Borax. — Hier und da ein milchig -weisser Punkt an 
der Obei^che, Flüssigkeit trüb-opalisirend, kein Geruch durch die 
Watte hindurch. 

47 Gl* Chlorcalcium. — Oberfläche rein, Flüssigkeit trüb-opa- 
lisirend, kein Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

48 Gl* Arsen. — Hier und da ein milchig -weisser Punkt an 
der Oberfläche, Fltlssigkeit trüb-opalisirend, kein Geruch durch die 
Watte hindurch. 

49 Gl* Asche. — Sehr dünnes Häutchen an der Oberfläche, 
Flüssigkeit trüb-opalisirend, kein Geruch durch die Watte hindurch. 

8. Juli. 44 Gl* Kalk. — Weisse Kruste an der Oberfläche, 
Flüssigkeit trübe, Gasblasen im erdigen Bodensatz, Fäulnissgeruch 
durch die Watte .Jiindurch. 

45 G 1 * Schwefel. '— Kleine, dünne und zerbrochene Kruste an 
der Oberfläche, im Uebrigen der vorhergehenden Cultur gleich. 

46 G 1 * Borax. — Aus weissen Punkten zusammengesetzte Kruste 
an der Oberfläche, Flüssigkeit trüb-opalisirend. — - Weisser Boden- 
satz. — Gasblasen auf der am Boden angesammelten Erde. — Faul- 
nissgeruch durch die Watte hindurch. 

47 G 1 * Chlorcalcium. — Der vorhergehenden Cultur gleich. 

48 G 1 * Arsen. — Der vorhergehenden Cultur gleich. 

49 G 1 * Asche. — Der vorhergehenden Cultur gleich. 
Sämmtliche Eprouvetten hauchen nach ihrer Eröffnung einen 

starken Fäulnissgeruch aus; die Beaction einer jeden Onlturflflssig- 
keit ist alkalisch und wird beim Trocknen der Beagenspapiere sauer ; • 
mit vier Tropfen der Flüssigkeit einer jeden Cultur wurden die 
Cultnren der U. Generation zubereitet (s. c). 

Die mikrokopische Untersuchung der verschiedenen Cnlturen hat 
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constant die Gegenwart zahlreicher Schistomyoetenarten nachge- 
wiesen, die sich in den Gdatincoltaren natürlicher, malarischer 
Erden zn entwickeln pflegen. Es waren die grossen, ovalen, sehr 
stark lichtbrechenden Sporen, kleinere, rande Sporen und kleinste be- 
wegliche sphärische Punkte; kurze, grosse, isolirte Bacillen; lange,' 
gegliederte Bacillen; sehr lange, dttnnere, homogene, ungegliederte 
und sporenlose Bacillen u. s. w. vertreten. Unter den besonderen 
Befunden der einzelnen Culturen Hessen sich keine nennenswerthen 
Unterschiede wahrnehmen. Ueberall waren die sehr langen, dttnnen, 
homogenen ungegliederten und sporenlosen Bacillen sehr zahlreich 
vertreten. Eine sehr intensive und rasche Fäulniss hatte die Ent- 
wicklung der niederen Organismen in jeder Gultur begleitet Die 
wenngleich in sehr starken Verhältnissen verwendeten chemischen 
Dttnger(Ealk 1:20, Schwefel 1:50, Borax 1:15, Chlorcalcium 1:20, 
Schwefelarsen 1:50, Holzasche 1: 15) haben demnach, so viel man 
beurtheilen kann, die in den malarischen Erden enthaltenen Keime 
und niederen Organismen nicht modificirt, auch haben sie weder die 
Bapidität und Intensität der Entwicklung dieser letzteren, noch die 
Rapiditat und Intensität der durch sie in den Culturflüssigkeiten er- 
zeugten faulen Gährung irgendwie beeinflusst. Schliesslich geht aus 
diesem Versuche keine einzige Thatsache hervor, welche vermuthen 
Uesse, dass derartige chemische Dünger die Fähigkeit besitzen wür- 
den, das Leben der in den malarischen Erden enthaltenen Keime 
und niederen Organismen aufzuhalten oder zu zerstören. 

c) Galtaren gedüngter Erden (II. Generation). 

8. Juli. Als Gulturflttssigkeit diente die gewöhnliche 5 proc. u. s. w. 
Hausenblasenlösung. Eprouvetten vorher mit destillirtem Wasser und 
Alkohol ausgewaschen und eine Stunde hindurch bei 160 ^ C. steri- 
lisirt; Watte bei 120<^ G. eine Stunde lang sterilisirt. Nach ihrer 
Füllung mit der Gelatinlösung und Verschliessung mittelst Watte 
wurden die Eprouvetten neuerdings einer Temperatur von 110^ C. 
durch 2 Stunden ausgesetzt Um 4 Uhr Nachmittags hatte man die 
Culturen in sämmtlichen Eprouvetten zubereitet, mit Zeitabständen 
von 20 Minuten von einander, welche die Untersuchung der als In- 
fectionsstoff verwendeten Gultur in Anspruch genommen hatte. Jede 
Gultur wurde mit vier Tropfen Flüssigkeit inficirt, die man mittelst 
einer in demselben Augenblicke ttber der Flamme gezogenen Pipette 
schöpfte; nach der Infection wurden die oberflächlichen Flttssigkeits- 
schichten in den mit Watte verschlossenen Eprouvetten gekocht. Um 

AroblT Ar expariment. Pathologie n. Phannakologie. XY.Bd. 13 
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6 Uhr Abendd wurden die Eproavetten mit folgten GaitiireD in die 
Galtarkanuner hineingestellt: 

50 G*r Kalk, 51 GM* Schwefel, b2 GM' Borax, 53 G*l* 
Chlorealdnm, 54 GM' Araen, 55 GM' Asche! 

9. Juli 8 Uh/ 45 Minuten Vormittags. 50 GM ' Kalk. Feinste 
weisse Punkte an der OberlBäche, oberflächliche Zone opalisirend, 
Flüssigkeit durchsichtig, nichts auf dem Boden. 

51 (g* 1 * Schwefel. Die weissen Punkte an der Oberfläche sind 
deutlicher; im Uebrigen der vorhergehenden Gultur gleich. 

52 GM ' Borax. — Der vorhergehenden Gultur gleich. 

53 GM' Ghlorcalcium. — Der vorhergehenden Gultur gleich. 

54 G'l' Arsen. — Der vorhei^henden Gultur gleich. 

55 G* 1 ' Asche. — Die Triibung an der Oberfläche ist leichter 
als bei den vorhergehenden Gulturen. 

9. Juli 6 Uhr Abends. 50 GM* Kalk. — Die weissen Punkte 



haben eine Kruste an der Oberfläche gebildet ; Flttssigkeit natttrlich. 

51 GM' Schwefel. — Idem. 

52 ÖM ' Borax. — Idem. 

53 ÖM' Ghlorcalcium. — Idem. 

54 GM' Arsen. — Idem. 

55 ^M ' Asche. — Kruste an der Oberfläche. 

18. Juli. 50 GM' Kalk. — An den Wänden ein 3 Hm. hoher, 
flockiger, weisser Ring; klebrige, dicke, gleichmässige Kruste an der 
Oberfläche; dann auf einer Strecke von 6 Mm. eine gelblich -durchr 
sichtige Zone ; dann ein trübes,' weiss- opalisirendes, ^A der stark un- 
durchsichtigen Flüssigkeit einnehmendes Wölkchen ; flockiger Boden- 
satz. — Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

51 G*l' Schwefel. — Weisser, gleichmässiger, 3 Mm. hoher 
Bing. Sehr dünne und zersprungene Kruste an der Oberfläche; dann 
10 Mm. hohe, undurchsichtige, oberflächliche Zone von gelblicher 
Farbe; die übrige Flüssigkeit trüb-opalisirend. Weisser, gleichför- 
miger, pulveriger Bodensatz. Leichter Fäulnissgeruch. 

52 G' 1 « Borax. — Schmaler Bing an den Wänden, Oberfläche 
frei; Flüssigkeit dififus durchsichtig-opalisirend ; reichlicher, weisseri 
pulveriger, gleichförmiger Bodensatz. Leichter Fäulnissgeruch durch 
die Watte hindurch. 

53 GM ' Ghlorcalcium. — Ueberrest eines Ringes an den Wän- 
den, Oberfläche frei, oberflächliche Zone auf der Strecke von 16 Mau 
gelblich- trübe, unterhalb derselben eine undurchsichtige, weissliche 
Masse, die sich nach abwärts zu einem 12 Mm. herabreichend^ 
Wölkchen ausbreitet. Flüssigkeit diffus trüb-opalisirend. Pulveriger, 
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weisser Bodensatz in 6 Mm. dicker Schichte. Leichter Fäulniss* 
gerach durch die Watte hindurch. 

54 6M* Arsen. — Weder Ring noch Kruste an der Oberfläche; 
die ganze Flüssigkeit ist gleichmttssig trtib-opalisirend^ im oberen 
TheOe ins Orangegelbe spielend. 5 Mm. hohe Schichte eines weiss- 
lidien, polverigen Bodensatzes. Durch die Watte hindurch kein 
deutlicher Fäubissgeruch. 

55 ^* 1 * Asche. — Bmg an den Wänden, der sich in eine dickci 
weisse intacte, gerunzelte Kruste an der Oberfläche fortsetzt , dann 
eine helle gelbliehe, etwa 10 Mm. hohe Zone; dann ein undurch- 
sichtiges Wolkchen in der Ausdehnung von beiläufig 8 Mm.; die 
flbrige Flüssigkeit weiss-opalisirend. Reichlicher weisser, pulyeriger, 
flockiger Bodensatz in einer 6 Mm. hohen Schichte. Undeutlicher 
Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

29. Juli. Man öffnet die Eprouvetten zum Zwecke der mnkro-- 
skopischen Untersuchung. 

50 0*1* Kalk. — Urinöser Gestank, schwach alkalische Reac- 
tion, welche beim Verdunsten der Flüssigkeit auf den Reagens- 
papieren sauer wird. 

51 GM « Schwefel. — Idem. 

52 G'i* Borax. — Idem. Die früher neutrale Reaction wird 



beim Trocknen der Reagenspapiere sauer. 

53 GM * CUorcalcium. — Urinöser Gestank, alkalische Reaction, 

' ' 

die beim Verdunsten der Flüssigkeit auf den Reagenspapieren sauer 
wird. 

54 G^r Arsen.*— Idem. 

55 &M* Asche. — Idem. 



5. September. Die Culturen wurden heute vernichtet; sie hauch» 
ten einen penetranten Fäulnissgeruch aus. 

Die Ergebnisse der mikroskopischen Untersuchung, welche ich 
hier nicht vollständig anführen kann, weichen von den an den Cul- 
turen erster Generation festgestellten nicht ab. Unter sämmtlichen 
Formen von niederen Organismen, die sich in mit malarischen Erden 
angestellten Gelatinculturen entwickeln, überwiegen hier die sehr 
langen, dünneu, ungegliederten und sporenlosen Bacillen ; es kommen 
femer ovale, grosse, lichtbrechende nebst kleineren Sporen, sowie 
isolirte Bacillen u. s. w. vor. Auch bei der zweiten successiven Ge- 
nantüon von mit gedüngten malarischen Erden angestellten Culturen 
ging die Entwicklung mit alkalischer Reaction und Fäulniss einher. 
Die alkalische Reaction verschwindet für gewöhnlich, wie es bei 
sämmtlichen faulenden fruchtbaren Culturen allgemein beobachtet 

13* 
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wnrde^ beim Verdunsten der Flüssigkeiten auf den Beagenspapieren 
nnd wird durch eine saure Reaction ersetzt, eine Erscheinung , die 
in der Thatsache ihre Begründung hat, dass die Alkalescenz der 
faulen Culturflflssigkeiten durch ein flüchtiges Alkali, das Ammoniak, 
bedingt wird; setzt man ein rothes Beagenspapier den der erwärm- 
ten Flüssigkeit einer foulen fruchtbaren Cultur entsteigenden Däm- 
pfen aus, so färbt es sich intensiv blau; nähert man ihr einen mit 
Salzsäure befeuchteten Glasstab, so entwickeln sieh die charakteri- 
stischen weissen Dämpfe u. s. w. Im n. Theile dieser Arbeit wurde 
die infidrende Wirkung der Gulturen 50 GM* Kalk und 55 GM' 
Asche an Thieren versucht (s. II. Theil. § 15). Auch die Versuche 
an mit gedüngten Erden angestellten Gulturen zweiter successiver 
Generation lassen in keiner Weise die Vermuthung aufkommen, dass 
die den Aquitrina zugesetzten, oben erwähnten mineraUschen Dünger 
auf das Leben und die Entwicklung der in den malarischen Erden 
enthaltenen Keime und niederen Organismen einen vernichtenden 
oder modificirenden Einfluss ausgeübt hätten. Die Entwicklung wurde 
nicht verzögert, und bereits 15 Stunden nach der Infection konnte 
man an den Gulturen Trübungen wahrnehmen ; ebenso wenig ist in 
Bezug auf die faule Gährung der Gulturflüssigkeiten eine Modifi- 
cation oder Verzögerung eingetreten. 

§ 24. Parallel- und Progressivculturen. 

EinfloBB der hohen Temperataren auf das Leben und die Entwicklang der in 
den nuJarlBchen and gewöhnlichen Erden Yorkommenden Keime and niederen 

Organismen. 

Nachdem zahlreiche frühere Versuche streng nachgewiesen hat- 
ten, dass die in den malarischen Erden enthaltenen Keime 106 <> C. 
übersteigenden Temperaturen, sowie einem mehrstündigen Kochen 
Widerstand leisteten^ stellte ich mir bei den nun anzuführenden Ver- 
suchen die Aufgabe, die Widerstandsgrenze der in den mala- 
rischen Erden befindlichen Keime und niederen Organismen der Ein- 
wirkung der Wärme gegenüber zu bestimmen. Einer ähnlichen Un- 
tersuchung wurde auch die Gartenerde des pathologiscben Instituts 
zur Feststellung etwaiger diesbezüglicher Unterschiede zwischen den 
malarischen und den gewöhnlichen, angebauten Erden unterzogen. 

Man nahm ein gewisses Quantum der Erde 1 *, die durch mehrere 
Tage zu künstlichem Aquitrinum cultiyirt und nachher mehrere Tage 
bis zum völligen Austrocknen den Sonnenstrahlen ausgesetzt worden 
war, zerstampfte sie in einem Mörser zu einem feinen Pulver und 
siebte sie; dann setzte man sie 12 Stunden hindurch einer Tempe- 
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ratur von 60 <> G. aus. So bekam man ein weissliches, sehr feines 
nnd vollkommen trockenes Pulver. 

Ganz ebenso wurde eine gleiche Menge Gartenerde des patho- 
logischen Instituts behandelt. 

Man nahm dann 18 Stück Uhrgläschen, die vorher mit destil- 
lirtem Wasser und Alkohol sorgfältig ausgewaschen und einer Tem- 
peratur von 180 C. ausgesetzt worden waren. In 10 von diesen 
Gläschen brachte man gleiche, maiskomgrosse Mengen der Erde 1 ' ; 
dasselbe that man, bei den übrigen 8 Gläschen der Institutsgarten- 
erde T. Alle 18 die Erden enthaltenden Uhrgläschen wurden in 
einen eisernen, durch eine Gasspirale geheizten Ofen hineingestellt. 
Die Thermometerkugel befand sich in dem Ofen im gleichen Niveau 
mit den die Erden enthaltenden Gläschen. Man achtete fortwährend 
auf die Temperatur; sobald das Thermometer den beabsichtigten 
Grad anzeigte, regulirte man die Flamme der Gasspirale derart, dass 
es [eine halbe Stunde lang bei diesem verblieb. Hatte man dies 
erzielt, so fasste man das gewünschte Uhrgläschen mittelst einer 
Pincette, deren Spitzen auf der Flamme ausgeglüht worden waren, 
und schüttete die Erde in die die Gulturflüssigkeit enthaltende 
Eprouvette. 

Die Eprouvetten hatte man mit destillirtem Wasser und Alkohol 
ausgewaschen, durch eine Stunde bei 180® C. sterilisirt, dann mit- 
telst sterilisirter Watte verschlossen und dann von neuem eine Stunde 
lang bei 1 20 <> G. stehen gelassen, darauf mit 5 proc. u. s. w. Hausen- 
blasenlösung geftiUt, mit Watte verschlossen und 3 Stunden hin- 
durch bei HO® G. stehen gelassen, so dass die Flüssigkeit langsam 
kochte. Zwei reine Gelatinlösung enthaltende Eprouvetten dienten 
zum Vergleiche ; sie w;urden gleichzeitig mit den anderen aufgemacht 
und, ohne in dieselben die Erde hineinzuschütten, mit Watte wiederum 
verschlossen. 

Nach Einfuhrung der Erden wurde jede Eprouvette wieder mit 
Watte verschlossen und so lange über der Lampe gehalten, dass 
die ganze Flüssigkeit in derselben kochte und sich mit der Erde 
innig vermengte. 

11. Juli. Die heute früh begonnene Zubereitung der Gulturen 
wurde um 3 Uhr Nachmittags beendigt; die erste Gultur der Erde 
T wurde nicht gekocht. 

a) Goltaren 6T. 

57 GT. — Gekochte Erde T und 5 proc. u. s. w. Hausenblasen- 
lösung. — Nicht gekochte Gultur. 
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58 dT. — Idem. — Gekochte Gtdtar. 

59 Oi". - Bis auf 100 o C. erhitete Erde T. Gekochte Caltnr. 

60 GTllO«. — Erde T bis auf 110 <> C. erhitzt. — Gekochte 
Galtur. 

61 ÖT120». — Erde T bis auf 120« C. erhitzt. — Gekochte 
Cnltur. 

62 6ti30o. — Erde T bis auf 130« C. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

63 &T140«, — Erde T bis auf 140« C. erhitzt — Gekochte 
Gultnr. 

64 6t150«. — Erde T bis auf 150« G. erhitzt — Gekochte 
Gultnr. 

b) Calturen 1«. 

65 dlMOO«. — Erde 1* bis auf lOO« G. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

66 6lM05«. — Erde 1* bis auf 105« G. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

67 6 1 '110«. — Erde 1' bis auf 110« G. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

68 äl*115«. — Erde 1* bis auf 115« G. erhitzt — Gekochte 
Cnltor. 

69 G1M20«. — Erde 1' Us auf 120« G. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

70 Gl«125«. — Erde 1' bis auf 125« G. erhitzt — Gekochle 
Gultur. 

71 6lM30«. — Erde 1* bis auf 130« G. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

72 dlM35«. — Erde 1* bis auf 135« G. erhitzt — Gekochte 
Gultur. 

73 6lM40«. — Erde 1* bis auf 140« G. erhitzt — Gekochte 
Gultnr. 

74 dl* 150«. — Erde 1* bis auf 150« G. erhitzt — Gekochte 
Gultnr. 

Bei ihrer Herausnahme aus der Sterilisationskammer zeigten 
sämmtliche Eprouvetten eine diffuse Trttbung der Flüssigkeit , bei 
allen waren ausser dem erdigen Bodensatz kleine leichte, an der 
Oberfläche schwimmende Theilchen vorhanden. Schliesslich wurden 
sftmmtliche Eprouvetten nebst der reine Gelatinlösung enthaltendai 
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57'G and 57''G in die Cnltarkammer hineingestellt, deren Tempe- 
ratur zwischen äO^ and 40 ^ C. schwankte. 

12. Juli. Bei der Betrachtung der Cultaren ergibt sich Folgendea; 

a) 57 GT. — Yollstftndige weisse Kruste an der Oberfläche; 
Fllissigkeit natürlich. 

58 6t. — Aehnliche minder dicke Kruste; Flüssigkeit natttrlich. 

59 GT. — Kleine weisse Punkte an der Oberfläche. 

Die übrigen Cnlturen GT bieten keinerlei Zeichen von Entwick- 
lung dar; die Fllissigkeit der einzelnen Oulturen ist unverändert 

b) 65 dlMOO». — Kleine weisse Punkte an der Oberflädie; 
Flüssigkeit natürlich. 

£Me übrigen Cnlturen Gl* bieten keinerlei Zeichen von £nt^ 
Wicklung dar; die Flüssigkeit ist in den einzelnen Cnlturen unver- 
ändert. 

13. Juli. Die Betrachtung der Cnlturen ergibt Folgendes: 

a) 57 GT. — Vollständige weisse Kruste an der Oberfläcbej 
Flüssigkeit natürlich. 

58 GT. — Vollständige dünnere Kruste; Flüssigkeit natürlich. 

59 ÖT. — Vollständige dünnere Kruste; Flüssigkeit natürKdi. 
An den übrigen Cnlturen sind keine Zeichen von Eotwicklung 

wahrzunehmen; die Flüssigkeiten sind unverändert. 

b) 65 Gl'iOOo. — Vollständige weisse Kruste; Flüssigkeit na- 
türlich. 

66 6 1 ' 105 0. — Vollständige weisse, dünnere Kruste; — Fltts- 
sagkeit natürlich. 

67 Ö 1 M 10 0. — Vollständige weisse, dünnere Kruste ; — Flüs- 
sigkeit natürlich. 

68 Ö1M15 0. — Vollständige weisse, dünnere Kruste; —Flüs- 
sigkeit natürlich. 

69 ^1M20 0. — Weisse Punkte an der Oberfläche; Flüssigkeit 
natürlicL 

70 6 1*1250. — Weisse Punkte an der Oberfläche; — Flüs- 
sigkeit natürlich. 

An den übrigen Cnlturen sind keine Zeichen von Entwicklung 
wahrzunehmen; die Flüssigkeit ist bei allen unverändert 

16. Juli 8 Uhr Vormittags. Bei der Betrachtung der Cnlturen 
ergibt üch Folgendes: 

a) Sämmtliche Eprouvetten der Cultnr GT zeigen weisse Vege- 
tationen an der Oberfläche in mit der Zunahme der Temperatoty 
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welcher man die Erde ausgesetzt hatte, abnehmender Menge. 

Die Cnltar 64 6T150<) zeigt kanm hier and da einen weissen Pnnkt 
In den ersten Eprouvetten liegt auf dem erdigen Bodensatz ein 
weisser flockiger Niederschlag; die Flüssigkeit scheint bei allen nn- 
Terändert zu sein. 

b) Die ersten acht Eprouvetten der Cultur Gl* bieten weisse 
Krusten von mit der Zunahme der Temperatur, welche auf die Erde 
eingewirkt hatte, abnehmender Grösse dar; die vorletzte, 73 

6i'140<^, zeigt nur einige weisse Punkte an der Oberfläche; die 

letzte, 74 61*150^, scheint frei von Entwicklung zu sein. Bei den 
ersten Eprouvetten liegt ein weisser, flockiger Niederschlag auf dem 
erdigen Bodensatz; die Flüssigkeit scheint unveiilndert zu sein. 

17. Juli 10 Uhr Vormittags. 

a) Vermehrung der Vegetationen in sämmtlichen Eprouvetten. 

58 &T und 60 ÖTllOo zeigen die unteren 3 Viertel der Flüssigkeit 
graphitbraun gefärbt 

b) Vermehrung der Vegetationen in sämmtlichen Eprouvetten; 

vollständige Kruste an der Oberfläche von 73 dlM400; die Flüs- 
sigkeit daselbst hat sich au^eklärt, und es hat sich ein Niederschlag 
auf dem Boden angesammelt; scheinbar keine Spur von Entwick- 
lung bei der Cultur 74(llM50 0. 

18. JuU 11 Uhr Vormittags. 



a) 57 6T. — Kruste an der Oberfläche in Lappen gegen den 
Boden herabsinkend; Flüssigkeit diffus trüb - opalisirend , flockiger 
Niederschlag auf dem erdigen Bodensatz. Auf dem Boden Gasblasen. 
— Undeutlicher Fäulnissgeruch durch die Watte hindurch. 

58 OT. — Kruste und weisser Ring an der Oberfläche; Flüs- 
sigkeit sehr trüb ; in ihren unteren 4 Fünfteln graphitschwarz gefärbt 

59 &T. — Flockige, 2 Mm. dicke Kruste an der Oberfläche, 
dann 6 Mm. hohe, helle Zone, dann auf der Strecke von 4 Mm. eine 
Zone von weissen Flocken ; Flüssigkeit massig klar, weisser flockiger 
Niederschlag auf dem erdigen Bodensatz. 

60 6X110 0. — Oberfläche frei, 2 Mm. hohe, klare Zone, dann 
trübe, 10 Mm. hohe Zone, dann hellere Zone. Die unteren 2 Dritt 1 
der Flüssigkeit sind graphitbraun gefärbt. 

61 dTl20<». — Oberfläche frei, 2 Mm. hohe, klare Zone, daAn 
opalisirende Zone auf der Strecke von 3 Mm., dann 1 Mm. hohe 
helle Zone. Flüssigkeit massig klar-opalisirend. Weisser flockiger 
Niederschlag auf dem erdigen Bodensate. 
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62 dx 130 (5 Uhr 35 Minuten Nachmittags). — 1 Mm. hoher 
Sing an der Flüssigkeitsoberfläche , Fragmente einer dünnen Kraste 
an der Oberfläche, im oberen Theile auf der Strecke von etwa 12 Mm. 
eine trübe Zone, dann weisslicher Niederschlag auf dem erdigen 
Bodensatz. 

63 St 140 0. — Sehr dünne, nndurchsichtige, an der Oberfläche 
zerspmngenei mit ronden Löchern versehene Erastei dann sehr durch- 
sichtige 10 Mm. hohe Zone, dann anf 3 Mm. undurchsichtige Zone, 
zuletzt gleichmässig trttb-opalisirende Flüssigkeit. Kein Niederschlag 
auf dem erdigen Bodensatz. 

64 6T 1500. — Flockige, weisse, 2 Mm. dicke Kruste an der 
Oberfläche, dann 1 Mm. hohe, durchsichtige Zone, dann opalisirende, 
3 Mm. hohe Zone, dann durchsichtige Zone auf der Strecke von 10 
Mm., dann stark getrübte Flüssigkeit; kein weisser Niederschlag 
auf dem erdigen Bodensatz. 



b) 65 6l*100<>. — Weissliche, zu kleinen Stückchen zerbrech-. 
liehe Kruste an der Oberfläche, dann eine sehr schmale Zone klarer 
Flüssigkeit, dann eme opalisirende Zone auf der Strecke von 15 Mm., 
welche in die übrige trüb-opalisirende Flüssigkeit unmerklich über- 
geht. 1 Mm. dicke Schichte eines weisseii flockigen Niederschlags 
auf dem erdigen «Bodensatz. 

66 61M05 0. — Ring an den Wänden, zu kleinen Stückchen 
zerbrechliche, oberflächliche Kruste, oberflächliche Schichte auf der 
Strecke von 15 Mm. trüb-opalisirend. 2 Mm. dicke Schichte weiss- 
licher Flocken auf dem erdigen Bodensatz. 



67 61*110 ^ — Der vorhergehenden ganz gleiche Kruste an der 
Oberfläche, dann helle Flüssigkeitszone, welche in eine undurch- 
sichtige übergeht, die sich in die übrige, trüb • opalisirende Flüssig- 
keit verliert. 2 Mm. hoher Niederschlag weisser Flocken auf dem 
erdigen Bodensatz. 



68 6lM15^ — Weissliche, dünne und zerbrochene Kruste an 
der Oberfläche; Rmg an den Wänden, dann IV2 Mm. hohe, durch- 
sichtige Zone, dann trüb- opalisirende Zone auf der Strecke von 20 
Mm., von der gleichfalls aber in geringerem Grade opalisirenden 
übrigen Flüssigkeit deutlich geschieden. IV2 Mm. dicke Nieder- 
Bchlagsschichte weisser Flocken auf dem erdigen Bodensatz. 

69O1M20 0. — Der vorhergehenden ganz gleiche Kruste an 
der Oberfläche; die ganze Flüssigkeit ist gleichmässig trüb-opali- 
sirend; viele weisse Flocken auf dem Bodensatz. 

70 Gl* 125 ^ — Aus Stückchen einer weisslichen Substanz be- 
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Stehender Ring an den Wänden, dfinne nnd zersprungene Kruste an 
der Oberfläche, 2 Mm. hohe, klar-opalisirende Schichte, dann wdss- 
liche Schichte anf der Strecke von 15 Mm.; Flüssigkeit trfib-opali- 
sirend. 1 Mm. starker Niederschlag weisser Flocken anf dem erdi- 
gen Biodensatz. 

7ldlM30^ — Aehnlicher Bing an den Wänden; feiohliche 
aserspmngene Kmste an der Oberfläche; sehr dorchsiohtig-klare Fllia- 
sigkeitszone anf der Strecke von etwa 20 Mm., dann diffus - opali- 
sirende Flüssigkeit. — yiTeissliche 1 Mm. dicke Schichte auf dem 
erdigen Bodensatz. 

72 1 ' 135 ^. — Der vorhergehenden Gultnr vollkommen gleich. 

73 O1M400. — Bing und sehr dttnne gesprungene Kmste an 
der Oberfläche, dann stark undurchsichtige Zone auf der Strecke von 
12 Mm., Flüssigkeit sehr durchsichtig; weisser flockiger Niederschlag 
auf dem erdigen Bodensatz. 

74 dlM50o. — Oberfläche frei, dünner Bing an den Wänden, 
oberflächliche 4 Mm. hohe Zone sehr trübe; Flüssigkeit klar-opali- 
sirend, kein Niederschlag anf dem erdigen Bodensatz. 

Die Eprouvetten 57'G und 57^'G boten vollkommen durchsich- 
tige Flüssigkeit und keinerlei Zeichen von Entwicklung dar. 

NB. Seit 4 Tagen ist in der Gulturkammer die Heizung unter- 
blieben ; die mittlere natürliche Temperatur ist 25 o-^26 o C. 

19. Juli, pie Heizung der Gnltiurkammer wurde wieder in Gfaiig 
gebracht. 

19. Juli. Bei der Durchmusterung der Eprouvetten erscheineii 
die oberflächlichen Krusten sowie die weisslichen Niederschläge auf 
dem erdigen Bodensatz in aUen merklich vermehrt. An der Gultnr 

74 01*150« zeigt sich in deutlicher Weise eine trüb - opalisiiende 
Zone. 

22. Juli. Man eröffnet die Gultur^ GT zum Zwecke der mi- 
kroskopischen Untersuchung. Aus Vergesslichkeit werden der Geruch, 
die Beaction u. s. w. der Flüssigkeiten nicht notirt 

25. Juli. 65 G1M10<^. — Aus weisslichen Krusten zusammen- 
gesetzter 6 Mm. hoher Bing an den Wänden; zerbrochene Kruste a& 
der Oberfläche» Flüssigkeit sehr trübe, flockiger Niederschlag asf 
dem Boden. 

60 dlM05o. — Idem; die Flüssigkeit ist weniger trübe. 

67 d 1 M 10 <^. — Idem ; beträchtlicherer weisser, flo<dciger Nieder- 
schlag auf dem Boden. 

68 d 1 M 15 «. — Idem; die Flüssigkeit klarer. 
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69G1M20<>. — Der vorhergehenden Cultur gleich. 

70 4 1 * 125 0. — Idem; jedoch kt die Fttteigkeit sehr trflb-opa- 
liflirend. 

71 Ö1M30 0. — Ring und Kruste an der Oberfläche, beide sehr 
weiss, Flttssigkeit tdar mit in derselben sospendirten weissen Lappen. 
— Flockiger Niederschlag aof dem erdigen Bodensatz. 

72 d 1 * 135 ^. — Sehr schmaler Bing und dthine Kruste ngk der 
Oberfläche, weder ersterer noch letEterer zerbrochen, Flttssigkeit fast 
ganz klar; flockiger Niederschlag auf dem «digeo Bodensatz. 

73 Gl*140<>. — Sehr schwacher Ring und dünne Kruste an der 
Oberfläche, durchsichtig-opalisirende, 4 Mm. hohe Zone, dann trttb- 
opalisirende Flttssigkeit und reichlicher, flockiger Niederschlag auf 
dem erdigen Bodensatz. 

74 &1M500. — Der Ring fehlt. — Aeusserst dttnnes Häutchen 
an der Oberfläche und oberflächliche, 4 Mm. hohe trttb-opalisirende 
Zone, dann helle Zone auf der Strecke von 9 Mm., dann trttb-opa- 
lisirende Flüssigkeit. Niederschlag von feinsten Flocken auf dem Boden. 

27. Juli, a) Die Culturen GT werden heute auf Geruch und 
Reaction geprttfk; es sei daran erinnert, dass am 27. Juli die Flüs- 
sigkeiten in freie Bertthrung mit der atmosphärischen Lufk gekom- 
men sind. 

57 GT. — Fäulnissgeruch, alkalische Reaction; nach wenigen 
Augenblicken verschwindet beim Verdunsten der Flttssigkeit die blaue 
Färbung des rothen Papiers und am blauen Papier tritt die rothe 
Färbung ein. 

58 GT. — Idem. 

59 6t. - Idem. 

60 ÖT 110 0. _ Idem. 



61 GT120^ — Die alkalische Initialreaction ist schwäeher. 

62 GT 130 0. — Leichterer Fäulnissgeruch, schwächere alkalische 
Initialreaction. 

63 ÖT 140 0. — Idem. 

64 AT 150«. — Idem. 

b) Man eröffnet zum ersten Male folgende Eprouvetten: 

65 d 1 MOO 0. — Starker Fäubissgeruch, alkalische Reaction; beim 
Verdunsten der Flttssigkeit auf den Reagenspapieren mrd die Re- 
action sauer. 

eedl-lOS^. - idem. 
67(llM10o. — Idem. 
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§ 24. Parallel- und 
EinfloBS der hohen Temperaturen aof das Lehen and die EntwiciduDg der in dea 

üeberaiektB» 



tl. Juli. 



a) 57 6T. 

58 St. 

59 d*!^. 

60 dx 

61 AT 

62 dx 

63 6t 

64 St 

h)65&l 

6601 

67 01 

68 dl 

69 01 



1 



70 d 

71 dl 

72dl 

73 dl 

74dl 
c) 57'd. 



10». 
20«. 
30». 
40«. 
50». 

100«. 

105 ^ 
110«. 
115«. 

120». 

125 «. 

130«. 

135 «. 

140«. 

150 •. 



57>' 



d. 



12. Jnli. 



Vollständige 
Ernste. 

Idem. 

Weisse Punkte. 



Weisse Punkte. 



13. JulL 



Dicke weisse 
Kruste. 

Idem. 

Vollst donnere 
Kruste. 



Vollst, wdsse 
Kruste. 

Idem, dfinner. 

Idem, dfinner. 

Idem, dfinner. 

Weisse Punkte. 

Idem. 



16. Juli. 



Kruste u. weisser Bo- 
densatz. 

Idem. 

Idem. 

Vollst dfinne Kruste. 
Idem, dünner. 
Idem, dfinner. 
Idem, dfinner. 
Weisse Punkte. 

Kruste u. wdsser Bo- 
densatz. 

Idem, heide geringer. 

Idem, heide geringer. 

Idem, heide geringer. 

Vollst weisse Kruste. 

Idem, dfinner. 

Idem, dfinner. 

Idem, dfinner. 

Weisse Punkte. 



H 



17. JuU (10 Uhr Yorm.^ 



Flüssigkeit modificiii 

Idm. 

Idem. ! 

I 
IdeoL 

Idem. 

I 

Idem. 

I 

Idem. 
VoUst&ndige Krosta 

Flfissi^eit modifidrt 

Idem. 
Idem. 
IdeoL 

IdeuL 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Vollständige Kruste. 



68G1'115^ — Sauer; der Fftabuaagemch ist sohwScher als 
bei den yorhei^ehenden Goltoren. 

69 d 1 ' 120 0. — Sauer; der Fftnlnieflgerach ist sohwilcher als 
bei der vorhergehenden Goltor. 

70 d 1 * 125 0. — Sauer; die saure Reaction wird beim Verdnn. 
sten der Fltissigkeit stärker. 



Kdme u. niedere OiganlBmen in d. malarischen o. gewöhnlichen Erdbodenarten. 197 



Progresfliyciiltaren. 

malarischen und gewöhnlichen Erden enthaltenen Keime and niederen Organismen. 

TabeUe. 



18. Jufi 
tlU.Vorm.). 

b höherem 
Gnuie. ' 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

DerBoden- 
Batz fehlt. 

Ia höherem 
Grade. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Ideou 

I Idem. 



riftasü^t 
nodincirt. 

IrabeZpne. 



27. JoH. 



(22. Juli eröffnet). — Faul, alkaUsch — 
beim T^cknen der Flasägkeit sauer. 

Idem. 

Idem. 

Idem. 
Idem. 
Idem. 
Idem. 
Idem. 

Faol, stark alkalisch — behn Trocknen 
der Flflssigkeit sauer. 

Idem, in geringerem Grade. 

Idem, in geringerem Grada 

Leicht faul — sauer — beim Trocknen 
der FlOssigkeit saurer. 

Minder faul — sauer — beim Trocknen 
der FlOssigkeit saurer. 

Minder faul — sauer — beim Trocknen 
der Flüssigkeit saurer. 

Minder faul — sauer — beim Trocknen 
der Flflssigkeit saurer. 

Minder faul — sauer — beim Trocknen 
der Flflssigkeit saurer. 

Aputrid (?) — neutral — beim Trocknen 
der Flflssigkeit sauer. 

Aputrid — bleibend neutral 



18. August 



MMiMBa 



Sehr fauL 

Idem. 
IdenL 

Idem. 
Idem. 
Idem. 
Idem. 
Idem. 

Idem. 

Idem. 
Idem. 
Idem. 

IdeoL 

Idem. 

IdeuL 

Idem. 

Idem. 

Idem. 

Eröffnet, geruchlos, 
neutral. 

Eröflhet, geruchlos, 
neutraL 



Fruchtbar n. 1 Tag. 

Fruchtbar n. 1 Tag. 
Fruchtbar n. 1 Tag. 

Fruchtbar n. 5 Tagen. 
Fruchtbar n. 5 Tagen. 
Fruchtbar n. 5 Tagen. 
Fruchtbar n. 5 Tagen. 
Fruchtbar n. 5 Tagen. 

Fruchtbar n. 1 Tilg. 

Fruchtbar n. 2 Tagen. 
Fruchtbar n. 2 Tagen. 
Fruchtbar n. 2 Tagen. 

Fruchtbar n. 2 Tagen. 

Fruchtbar n. 2 Tagen. 

Fruchtbar n. 5 Tagen. 

Fruchtbar n. 5 Tagen. 

Fruchtbar n. 5 Tagen. 

Fruchtbar n. 7 Tagen. 
Steril 

Steril. 



71 4 !• 1300. — Idem. 

72 dl* 1350. — Idem; der Fäalmaagemch ist scbwäoher als bei 
der Yorhergehenden Caltar. 

73G1M40^ — Neutrale Beactioiiy die beim Veidnnsten der 
Flüssigkeit an den Reagenspapieren saaer wird. — Sehr leichter 
oder gar kein Fäalnissgemch. 
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7461*150®. — Beaotion bleibend neutral, der Fänlaissgenieb 
fehlt 

Von jeder Galtur werden mikroskopische Präparate angefertigt 

15, Angost Die Culturen der Serien 6T und G 1 * wurden heute 
vernichtet ; sie hauchten alle starken Fäulnissgemch aus. Die Eprou- 
vetten bTQ und bT'Q boten reine Oberfläche, durchsichtige Fltts- 
sigkeit und keinerlei Zeichen von Entwicklung dar. Nach deren 
Eröffnung smd die Flttseigkeiten geruchlos, ihre Reaction ist neu- 
tral, unter dem Mikroskope Mangel an Organismen. 

Die mikroskopische Untersuchung der Culturen, ttber welche ich 
nicht ansfOhrlich berichten kann, ergab die Anwesenheit zahlreicher, 
mannigfaltiger, sowohl der Form als auch der GrOsae nach, unter sich 
verschiedener Schistomycetenarten ; im Allgemeinen hat man keine 
sehr erhebliehen Unterschiede zwischen den Culturen GT und Gl* 
beobachtet Die weissen Krusten waren bei den Culturen zum grOssten 
Theil aus Anhäufungen grosser, ovaler, sehr stark lichtbrechender 
und zu sehr langen, unter sich verflochtenen Fäden hinter einander 
gereihter Sporen, sowie aus grossen, kurzen, isolirten Bacillen zu- 
sammengesetzt Auch bei den Culturen GT wurden die sehr langen, 
ungegliederten und sporenlosen Bacillen beobachtet. 

Wider Erwartung gelang es mit diesem Versuche nicht, die Wider - 
Standsgrenze gegen hohe Temperaturen an den in den 
Erden enthaltenen Keimen und niederen Organismen festzustell^. 
Die Wärme von 150® hat sich als ungenügend erwiesen, wobei 
hervorgehoben werden muss, dass wegen des ganzen Vorganges 
beim Experimentiren sich die höheren Temperaturen auch stets mit 
einer längeren Dauer paarten, und dase, während z. B. die Erde 
1M15<^ zwei Stunden in dem Ofen verblieben ist, nämlich je eine 
halbe Stunde bei 100^ 105«, 110<>, 115», die Erde 1M25« drei 
Stunden darin verweilte, nämlich je eine halbe Stunde bei 100<>, 
105 0, 110 0, 1150^ 1200, 1250. Die Entwicklung fand bei sämmt- 
lichen Culturen statt; nichtsdestoweniger äusserten die hohen Tem- 
peraturen einen zweifachen Eimfluss auf die Culturen, indem sie Fol- 
gendes verursachten: 

i. Eine graduelle Verzögerung der Enttvicklung der Schütomy' 
ceten, die der Höhe der Temperatur, welche auf die Erden emge- 
wirkt hatte, direct proportional war, 

2. Eine graduelle Herabsetzung bis zur vollständigen Aufhebung 
der den Schistomyceten eigenen Function^ in den fruchtbaren Culturen 
die faule Oährung zu erzeugen^ die sieh wiederum zu der Tempe* 
raturhöhe, welcher die Erden ausgesetzt worden waren , dbred pro* 
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partional verhielt. Demzufolge kt die Intensität der Fäolniss und 
der chemuchen Verändemngen der Flflssigkeit der Temperatorhöhei 
welche anf die Erden eingewirkt hatte, umgekehrt proportional ge- 
wesen. Die AbsehwSchung der die faule Gährnng bedingenden Func- 
tion kann, wie es aus anderen Versuchen hervorgeht (s. §§ 11, 16, 
19) nichts anderes als eine Verzögerung dieser Function selbst sein. 
Die Verzögerung der Entwicklung der Keime bei den gekochten 
Cnlturen ist eine schon mehrmals beobachtete Thatsache (s. §§ ll, 
19,21); die Successivität der Generationen, wenn sie auch keine 
Verzögerung in der Entwicklung bedingt, kann jedoch manchmal die 
Keime g^Lnzlich unfähig machen, sich in den gekochten Culturen zu 
entwickeln (s. §21). Das Kochen währte beim vorliegenden Ver- 
suche blos eine halbe Stunde und hatte nur geringen Einfluss, wie 

es die Culturen 58 &T, 59 GT und 65 6 1 M 00 <» beweisen, bei denen 
die Entwicklung nach 24 Stunden eintrat, obwohl diese Culturen 
gleich wie die anderen gekocht worden waren. Temperaturen von 
110 bis 150 C. bedingten bei der Cnlturenserie GT eine Verzö- 
gerung von 5 Tagen; Temperaturen von 105 o bis 125 <^ C. bei den 
Culturen der Reihe G 1 ' eine solche von 48 Stunden ; Temperaturen 
von 130 <> bis 145® C. hatten bei denselben eine Verzögerung von 
5 Tagen zur Folge und endlich verursachte die Temperatur von 
150 <^ bei der Cultur der Serie G 1 ' eine Verspätung der EntwickluBg 
um 7 Tage. Das Warum dieses verschiedenen Verhaltens der Erde 
T und der Erde 1 ' der Einwirkung hoher Temperaturen gegenüber 
scheint sich der Ergründung ganz und gar zu entziehen, um so mehr, 
als gegenwärtiger Versuch seinen vollen Zweck nicht erreicht hat 
Indem ich die Behauptung auÜBtellte, dass die in den mala- 
rischen und gewöhnlichen Erden enthaltenen Keime und niederen 
Organismen der Temperatur von 150® Widerstand leisten, bin idi 
weit davon entfernt, es in Abrede zu stellen, dass vielleicht mehrere 
Arten unter ihnen durch die erwähnte Einwirkung der Wärme zer- 
stört werden; jedenfalls sind die derselben widerstehenden Arten 
bei ihrer weiteren Entwicklung im Stande, in der Flüssigkeit die 
faule Gährnng zu erzeugen. Indessen ist es durch den gegenwär- 
tigen, sowie durch die vorhergehenden Versuche sichergestellt, dass 
die gewöhnlichen atmosphärischen Keime in den reinen Flüs- 
sigkeiten durch langes fortgesetztes Kochen bleibend ver- 
nichtet werden; sämmtliche Versuchsflüssigkeiten, welche unter die- 
selben Verhältnisse wie die kurz darauf fruchtbaren Erdcnlturen ge- 
bracht, sich im Gegentheile Monate lang fast steril erhalten, beweisen 
die ausgesprochene Thatsache. Dadurch also, dass man die Erd- 



1 
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coltaren nach deren Verschlnss mit sterilirirter Watte längere Zeit 
faindnrch der Siedhitze aussetzte , wurde die weitere Einwirkung 
atmosphärischer Keime streng ausgeschlossen. Die Gulturen der Serie 
Ol*, welche 16 Tage nach der Infection untersucht, einen abneh- 
menden, bei 73 4 r 140 fast keinen und bei 74 d 1 ' 150 <> gar keinen 
Fäulnissgeruch wahrnehmen Hessen, boten sämmtlich 19 Tage nach 
der Untersuchung, nachdem sie durch einen Augenblick in freie 
Berührung mit der atmosphärischen Luft gekommen waren, sehr hoch- 
gradigen Fäulnissgeruch dar. Dabei sei es bemerkt, dass man die 
Untersuchung rasch unter strengen Cautelen yorgenommen hatte; 
mittelst eines im selben Augenblicke Aber der Lampe gezogenen Olas- 
röhrchens hatte man jeder Eprouvette einige wenige Flttssigkeits- 
tropfen entnommen und sie dann sofort mit ihrem Wattepfropf wieder 
yerschlossen. 

§ 25. Parallel- und Progressiyculturen. 

EinfloBB der hohen Temperataren auf das Leben und die Entwicklung der in den 
malarischen und gewöhnlichen Erden Torkommenden Erden und niederen 

Oiganismen. 

Man nahm eine gewisse Menge der durch einige Tage zu künst- 
lichem Aquitrinum cultiyirten Erde 1% Hess sie austrocknen, indem 
man sie yiele Tage hindurch der Sonne aussetzte ; sie wurde dann in 
einem Mörser fein zerstossen und durchsiebt und das erhaltene Pulyer 
in einem Gasofen bei der Temperatur yon ungefähr 50 <> bis 60 o C. 
48 Stunden lang liegen gelassen. In derselben Weise behandelte 
man eine gleiche Menge der Erde T (aus dem Garten des Prager 
pathologischen Instituts). Nach diesen Vorbereitungen brachte man 
die aus den Erden erhaltenen, vollständig trockenen Pulver in zwei 
cylindrische, einander gleich grosse, sehr dünnwandige Glasgefässe. 
In jedes Gef äss wurde ein Quecksilberthermometer eingeführt, so dass 
dessen Kugel in die Mitte desselben zu liegen kam und nach allen 
Seiten von der gleichen Menge Erde umgeben war. Beide Thermo- 
meter zeigten, wie man sich durch eine vorherige Probe überzeugt 
hatte, ein fast genau übereinstimmendes Verhalten gegen Tempera- 
turschwankungen. Die so hergerichteten Gefässe wurden in einen 
Ofen hineingestellt, der sich durch eine unterhalb seines Bodens an- 
gebrachte Gasschlange heizen Hess; durch zwei Oeffnungen seiner 
oberen Wand ragten die Röhren der beiden Thermometer hervor. 

16. Juli. Die Temperatur der Erden wurde auf 116<) C. ge- 
bracht; da es an Zeit fehlte, um den Versuch zu beendigen, so fügte 
man bei jedem Gefäss noch ein wenig der betreffenden pulverisirten 
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£rde hinzu, und die Temperatur blieb bis zum folgenden Tage bei 
50 <) G. Im Voraus hatte man die die Gulturflüssigkeit enthaltenen 
Eprouvetten hergerichtet. Nachdem man sie erst mittelst destillirten 
Wassers und Alkohol sorgfaltig gewaschen, über der Lampe aus- 
geglüht , mit (seiner Zeit bei 120 ^ G. 1 Stunde lang sterilisirter) 
Bruns'scher Watte verschlossen und dann 2 Stunden lang bei 115 o G. 
stehen gelassen hatte, füllte man sie zuletzt mit einer5proc. (durch 
6 Stunden gekochten und im Laufe ihrer Zubereitung zweimal fil- 
trirten) Hausenblasenlösung. Die mit der erwähnten Gelatinelösung 
gefüllten und mittelst Watte verschlossenen Eprouvetten blieben wei- 
tere zwei Stunden in der Sterilisationskammer bei einer Temperatur 
von 105^ bis 115 ^ G., bei der die Gelatinelösung langsam kochte. 

17. Juli 9 Uhr 15 Minuten Vormittags. Man begann mit der 
Erhitzung der Erden, die langsam vorgenommen wurde; nach einer 
halben Stunde zeigten die Thermometer llO^G. an; bei dieser Tem- 
peratur verblieben die Erden ungefähr 20 Minuten. Nach Erreichung 
jeder einzelnen Temperatur öffnete man den Ofen und nahm aus 
jedem Gefässe mittelst einer eigenen Pincette, eine kleine Menge 
der gewünschten Erde heraus. Vor jeder Herausnahme wurde die 
Pincette in destillirtes Wasser eingetaucht und dann über der Lampe 
ausgeglüht. Nachdem man die Erde in die betreffende Eprouvette 
hineingeschüttet hatte, so wurde letztere mit ihrem Wattepfropf rasch 
wieder verschlossen und 1 bis 2 Minuten lang kochen gelassen, wo- 
durch sich die Erde mit der Gelatinelösung ini^ig vermischte. Um 
beiläufig 1 Uhr Nachmittags war man mit der Einführung der Erden 
in die Eprouvetten fertig; die Zeitabstände zwischen je zwei Gul- 
turen kann man daher auf etwa 10 Minuten für die Gulturen der 



Serie G 1 ' und auf 20 Minuten für diejenigen der Serie GT berechnen. 
Zwei, blos reine Gelatinelösung enthaltende Eprouvetten wurden zum 
Vergleiche übrig gelassen. Darauf Hess man sämmtliche Gulturen 
etwa eine Stunde lang in der Sterilisationskammer verweilen, wo 
die Flüssigkeit einer jeden Eprouvette bei einer Temperatur von 
110—120 c. langsam kochte. 

Schliesslich wurden sämmtliche Eprouvetten in die Culturkammer 
hineingestellt; da letztere nicht geheizt war, so schwankte deren 
Temperatur, so oft dieselbe am Thermometer abgelesen wurde, zwi- 
schen 25 und 26 <) G. Durch das Kochen der Gulturflüssigkeiten 
hatten sich die Erden mit den Gelatinelösungen innig vermischt, wo- 
durch die Gharaktere der letzteren modificirt worden waren. Im 
nachstehenden Verzeichniss der Gulturen werden die von der Flüs- 

A r c h i ▼ ftr experimentelle Pathologie u. Fhunnakologie. XT. Bd. 1 4 
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sigkeit jeder einzelnen Caltnr 6 Standen nach dem Kochen darge- 
botenen Merkmale angeführt 

a) Serie dl': 75 dlMOO». Flüssigkeit opalisirend, farblos. 
1100. idem. 
1200. Idem. 
1300. Idem. 
145 0. Idem. 
1500. Idem. 
1600. Idem. 
170 0. Idem. 

180 0. Mehr opalisirendy etwas gelblich. 
190 0. Mehr opalisirend, etwas gelblich. 

85 61*2000. Mehr opalisirend, etwas gelblich. 

86 dl '210 0. Trttb-opalisirend, gelblich. 

87 dl '220 0. Idem, weniger als bei der yorhergehenden Caltnr. 

88 dl '230 0. Trttbopalisirend, gelblich. 

b) Serie ÖtT; 89 GT120o. Flüssigkeit opalisirend — farblos. 

90 dTHOo. Idem, leicht gelblich. 

91 QT160 0. Idem, mehr gelblich. 

92 dT180o. Idem, mehr gelblich. 

93 GT200 0. Trüb-opalisirend, gelblich. 

94 dT220o. Idem, mehr gelblich. 

18. Jali 9 Uhr Vormittags. In keiner Galtar erscheint ein Zei- 
chen von Entwicklang; bei allen sind die Flüssigkeitsoberflächen 
rein and die Flüssigkeiten behalten die oben angegebenen Merkmale. 

19. Jali 10 Uhr Vormittags. Heute früh wurde die Heizung 

der Culturkammer wieder in Gang gebracht, deren Temperatur nun 

390 C. beträgt. 



a) Serie Gr. In keiner Cultur erscheint ein Zeichen von Ent- 
wicklung. 

b) Serie GT: 89 GT 120 0. _ Kleine weisse Punkte an der Ober- 
fläche; Flüssigkeit natürlich. 

In keiner anderen Cultur zeigt sich eine Spur von Entwicklung 

19. Juli 6 Uhr Abends, a) Serie dl*. In keiner Cultur zeigt 
sich eine Spur von Entwicklung. 

b) Serie &T: 89 dT 120 0. — Trübe weissliche Zone an der Ober- 
fläche, Flüssigkeit natürlich. — Nichts in den übrigen Culturen. 
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24. Juli, a) Serie dl*: 75 dlMOO«. — Oberfläche rein, Flüs- 
sigkeit opaUsirend, keine Spur von Entwicklimg. 

76 G 1 M 1 0. — Weisse Punkte und trübe Zone an der Oberfläche. 

77 SlM20<». — Flüssigkeit gleichmässig opalisirend. 

Die übrigen Cultnren der Serie bieten reine Oberfläche, unver- 
änderte Flüssigkeit, keinerlei Zeichen von Entwicklung dar. 

b) Serie GT: 89 6ti20o. — Weisse dicke Kruste an der Ober- 
fläche, Flüssigkeit opalisirend. 

90 G T140«>. — Weisse Kruste an der Oberfläche, Flüssigkeit 
opalisirend. 

Die übrigen Culturen der Serie bieten reine Oberfläche, unver- 
änderte Flüssigkeit und keinerlei Zeichen von Entwicklung dar. 

27. Juli, a) Serie Gl': 75 Gl* 100». — Flüssigkeit unverändert, 
kein Zeichen von Entwicklung. 

76 G IM 10 0. — Weisser King an den Wänden. 

77 dl' 120 0. — Die ganze Flüssigkeit ist trüb- opalisirend; un- 
durchsichtigere Zone über dem erdigen Bodensatz. 



78 Gl' 130 0. — Weisser zerbrochener Ring an den Wänden, 
Oberfläche rein, Flüssigkeit klar-opalisirend, spärlicher weisser Nie- 
derschlag auf dem erdigen Bodensatz. 

o 

79 Gl'145o. — Weisser dicker, 4 Mm. hoher Ring an den 
Wänden, der sich in eine ganze, oberflächliche Kruste fortsetzt; ober- 
flächliche 15 Mm. hohe, undurchsichtige Zone, Flüssigkeit klar-opa- 
lisirend, kein Bodensatz. 

80 6l'150o. — Sehr schmaler Ring an den Wänden, 4 Mm. 
von der Flüssigkeitsoberfläche entfernt. — Flüssigkeit opalisirend, 
ziemlich klar. — Kein Niederschlag auf dem erdigen Bodensatz. 

Die übrigen Culturen der Serie bieten reine Oberfläche, unver- 
änderte Flüssigkeit und keine Spur von Entwicklung dar. 

b) Serie GT: 89 &T 120 <>.— Dicker weisser Ring an den Wänden, 
der sich in eine oberflächliche, dicke, zerbrochene Kruste fortsetzt; 
Flüssigkeit sehr stark und gleichmässig trübe ; weisser Niederschlag 
auf dem erdigen Bodensatz. 

90 &T140^ — Dicker, 4 Mm. hoher weisser Ring, der sich in 
eine oberflächliche, zerbrochene Kruste fortsetzt; 20 Mm. hohe, trübe, 
oberflächliche Zone. Die ganze Flüssigkeit ist stark- opalisirend, kein 
Bodensatz. 

91 GT 160 0. — Sehr schwacher, 3 Mm. hoher Ring an den Wän- 
den, Flüssigkeit hell-opalisirend, ohne Zeichen von Entwicklung. 

14^ 
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Die übrigen Gnltaren der Serie bieten reine Oberfläche, unver- 
änderte Flüssigkeit, keine Spur von Entwicklang dar. 

28. Jali. a) Serie Gl*: 76 6 r 1 10 «. — Den oben beschriebenen 
gleiche Charaktere. Vollständige Kruste an der Oberfläche. — Nach 
der Eröffnung lässt sich kein Fäulnissgeruch wahrnehmen; die 
Kruste ist zerreisslich; die Reaction der Flüssigkeit bleibend neutral. 
Es wurden mikroskopische Präparate angefertigt. <). 

77 G1M200. — Weisse dicke Kruste. — Den oben beschrie- 
benen gleiche Charaktere. —- Nach Eröffnung der Eprouvette spürt 
man Fäulnissgeruch; zerreibliche Kruste; Reaction der Flüssigkeit 
flüchtig neutral und dann sauer. Es wurden mikroskopische Prä- 
parate angefertigt. 

78 Gl' 130 <^. — Weisse Kruste und den oben beschriebenen 
gleiche Charaktere. — Nach Eröffnung der Eprouvette ist kein 
Fäulnissgeruch wahrnehmbar; Kruste zerreiblich; Reaction bleibend 
neutral. Es wurden mikroskopische Präparate angefertigt. 



79 G1'145^ — Kruste vergrössert — den oben beschriebenen 
gleiche Charaktere. Nach Eröffnung der Eprouvette ist Fänlniss- 
geruch wahrzunehmen. Reaction der Flüssigkeit flüchtig neutral, 
dann schwach sauer. — Es wurden mikroskopische Präparate an- 
gefertigt. 

80 G 1 ' 150 ö. — Bietet zweifelhafte Zeichen von Entwicklung dar. 



Die übrigen Culturen der Serie Gl' zeigen reine Oberfläche, 
unveränderte Flüssigkeit und keinerlei Zeichen von Entwicklung. 

b) Serie GT: 89 6T120o. — Den oben beschriebenen gleiche 
Charaktere. Nach Eröffnung der Eprouvette starker Fäulnissge- 
ruch, Kruste zerreiblich, Reaction bleibend neutral. Es wurden mi- 
kroskopische Präparate angefertigt. 

90 GT140Ö, — Den oben beschriebenen gleiche Charaktere. 
Nach Eröffnung der Eprouvette starker Fäulnissgeruch, Kruste 



1) Die Untersuchung der FlUssiglceit pflegte man bei der ersten Eröffnung 
der Eprouvette stets in folgender Weise vorzunehmen. Auf der Stelle zog man 
über der Lampe ein spindelförmiges, an seinen beiden dUnnen und spitzig aus- 
laufenden Enden geschlossenes Glasröhrchen. In die eben geöffnete Eprouvette 
führte man das Röhrchen rasch ein und durch Andrücken an den Boden oder 
an die Wände brach man ihm die eingetauchte Spitze ab ; dann stieg die Gultor- 
flüssigkeit in die Röhre rasch auf und füUte sie zum grossen Theil, worauf das 
Röhrchen sofort herausgezogen wurde. Während im Innern die Gulturflüssigkeit 
emporgestiegen war, blieben äusserlich an dem ROhrchen Erustenfragmente 
haften. 
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zerreiblich, Reaction bleibend neutral. Es wurden mikroskopische 
Präparate angefertigt. 

91 GT160». — Weisse vollständige Kruste an der Oberfläche. 
Die tibrigen Cnlturen geben einen dem schon beschriebenen glei- 
chen Befund und werden jetzt noch nicht aufgemacht. 

5. August, a) Serie Gl'. Von der Cultur 81 Gl* 160» an be- 
merkt man kein Zeichen von Entwicklung. 

b) Serie 6T: 91 dTlGO». — Weisser Ring, dicke zerbrochene 
Kruste, unveränderte Flttssigkeit. 



Die übrigen Gulturen von 98 GTlSQ^ an bieten keinerlei Zei- 
chen von Entwicklung dar. 

9. August 9 Uhr Vormittags, a) Serie Gl*: 80 dl '150». — 
Schmaler Ring an den Wänden , Oberfläche frei, Flüssigkeit hell, 
Nichts auf dem erdigen Bodensatz. 

81 6lM60o. — Wei8sliche Punkte und trübe Zone an der Ober- 
fläche, Flüssigkeit klar. Nichts auf dem Boden. 

82 Gl • 170 ^ — Hier und da ein sehr schmaler Ueberrest eines 
Ringes an den Wänden, ein gefaltetes, schleierartiges Häutchen auf 
dem erdigen Bodensatz. 

83 61M80 0. — Weisslicher, 2 Mm. hoher Ring an den Wänden 
(5 Mm. unterhalb des ursprünglichen Flüssigkeitsnivean) , leicht un- 
durchsichtige, 8 Mm. breite, oberflächliche Zone. 

Alle übrigen Culturen der Serie Gl' (nämlich von 84G1M90 
an) bieten freie Oberfläche, unveränderte Flüssigkeit und keinerlei 
Zeichen von Entwicklung dar. 

b) Serie ÖT: 91 GTIGO». — Weisser, 5 Mm. toher Ring an 
den Wänden, vollständige zerbrochene oberflächliche Kruste, 1 Mm. 
hohe trübe, oberflächliche Zone; nichts auf dem erdigen Bodensatz. 

An allen übrigen Culturen der Serie GT (nämlich von 92 GT 180 » 
an) reine Oberfläche, unveränderte Flüssigkeit, kein Zeichen von Ent- 
wicklung. 

13. August, a) Serie Gl': 75 GlMOO». — Oberfläche rein, 
Flüssigkeit opalisirend, nichts auf dem Boden. Nach der Eröff- 
nung kein Fäulnissgeruch. Reaction bleibend neutral. 



80 G1M50^ — Den oben beschriebenen gleiche Charaktere. 
Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fäulnissgeruch, Reaction 
bleibend neutral. 

25. August, a) Serie Gl*: 80 dl'150o. — Nach Wieder- 
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Eröffnung der Eprouvette kein Fänlnissgeraeh , Reaction bleibend 
neutral. Es wurden mikroskopische Präparate angefertigt. 

81 6 1 '1600. _ ;{fach Wiedereröffnung der Eprouvette kein 
Fänlnissgeruch, Reaction bleibend neutral. Unter dem Mikroskope 
findet man in der Flftssigkeit und im Schleier grosse , runde, glän- 
zende entweder in Zooglöa vereinigte, oder isolirte und oscillirende 
Sporen; sehr lange, ungegliederte und sporenlose Bacillen, dttnne 
Bacillen mit langen Oliedern, sehr dttnne und isolirte Bacillen, sämmt- 
lieh mit schlangenartigen Bewegungen ausgestattet, kurze Bacillen 
und Mikrokokken. Es wurden mikroskopische Piüparate angefertigt. 

82 dlM70o. — Nach Eröffnung der Eprouvette gar kein 
Fäulnissgeruoh, Reaction sehr schwach, aber bleibend alkalisch. Unter 
dem Mikroskope bietet die Fltlssigkeit viele Arten von Bacillen und 
Sporen von verschiedener Grösse, sowie grosse, ovale, glänzende 
Sporen dar, welche den Schleier auf dem Boden ausmachen. Es 
wurden mikroskopische Präparate angefertigt. 

8aGlM80o. — Nach Eröffnung der Eprouvette gar kein 
Fäulnissgeruch, Reaction schwach und vorübergehend alkalisch, 
später sauer. Unter dem Mikroskope erscheinen die gewöhnlichen, 
grossen, glänzenden Sporen, welche zu langen Fäden hintereinander 
gereiht durch ihre Verflechtung einen grossen Theil der Kruste bil- 
den, Bacillen von verschiedener Form und Grösse, darunter die sehr 
langen, ungegliederten und sporenlosen Bacillen. Es wurden mikro- 
skopische Präparate angefertigt. 

Die ttbrigen Culturen der Serie, von 84 Gl* 190» angefangen, 
bieten keine Spur von Entwicklung dar. 

b) Serie ^T: 91 dxieoo. _ jj^ch Eröffnung der Eprouvette 
gar kein Fäulnissgeruch, Reaction schwach und flttchtig alkalisch 
und dann sauer. Unter dem Mikroskope sehr lange und dtLnne, 
ungegliederte und sporenlose Bacillen, läng und kürzer gegliederte 
Bacillen; einige unter den langen Bacillen zeigen in ihrer Längen- 
mitte eine eiförmige, glänzende Anschwellung; isolirte Bacillen, ku- 
gelige und ovale Organismen von verschiedener Grösse u. s. w. Alle 
diese Schistomyceten sind mit Bewegungen ausgestattet, und es gibt 
auch in Zooglöa eingebettete Kokkenmassen. Die sehr langen Ba- 
cillen trifft man vorzugsweise in der Kruste an. Es wurden mikro- 
skopische Präparate angefertigt. 



Die übrigen Culturen, von 92 GT 1 80 » an, bieten keine Zeichen 
von Entwicklung dar. 

5. September, a) Serie 6l'. Die Culturen 75 GIMOO« bis 
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&3 61 '180 <^ worden heute vernichtet. Sie boten alle intensiven 
Fänlnissgeruch und stark alkalische Reaction dar, die beim Ver- 
dunsten der Flüssigkeit sauer wurde. Ein erwärmtes rothes Papier 
wurde, ihren Dämpfen ausgesetzt, blau. 

84 &1M90<>. — Flttssigkeit unverändert, keine Spur von Ent- 
wicklung, Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fänlnissgeruch. 
Reaction bleibend neutral; unter dem Mikroskope Abwesenheit von 
Organismen. 

85 Gl'200<>. — Flttssigkeit unverändert, keine Spur von Ent- 
wicklung. Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fäulnissgeruch. 
— Reaction bleibend neutral. Unter dem Mikroskope Abwesenheit 
von Organismen. 

86 6 1*2100, — Die Eprouvette wurde eröffnet Charaktere 
und Befunde wie bei der vorhei^ehendenden Gultur. 

87 Gl'220o. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Charaktere 
und Befunde wie bei der vorbeigehenden Cultur. 

88 dP230o. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Charaktere 
und Befunde wie bei der vorhergehenden Cultur. 

Alle diese unfruchtbaren Culturen wurden vernichtet 
b) Serie GT: 92 GTISO^. — Flttssigkeit unverändert, keine 
Spur von Entwicklung. — Nach Eröffnung der Eprouvette kein 
Fkulnissgeruch , Reaction bleibend neutral. Unter dem Mikroskope 
Abwesenheit von Organismen. 

93 6t200o. — Die Eprouvette wurde eröffnet Charaktere 
und Befunde wie bei der vorhergehenden Cultur. 

94 dT220o. — Die Eprouvette wurde eröffnet Charaktere 
und Befunde wie bei der vorhergehenden Gultur. 

Alle diese unfruchtbaren Culturen wurden vernichtet 
Die beiden zum Vergleiche reine 5proc. Gelatinlösung enthal- 
tenden Eprouvetten 75^G und 75"G boten reine Oberfläche, sehr 
klare und farblose Flttssigkeit, keine Spur von Entwicklung dar. 
Nach ihrer Eröffnung war kein Fäulnissgeruch zu spttren, die Re- 
action der Flttssigkeit war bleibend neutral und der mikroskopische 
Befund ein negativer. 

Dieser in einem grösseren Maassstabe angestellte Versuch hat 
nicht blos die durch die vorhergegangenen Untersuchungen bewie- 
senen Thatsachen bestätigt, sondern er trägt auch zur Vervollstän- 
digung derselben bei. Auch hier wurde die Einwirkung der atmo- 
sphärischen Keime durch das einstttndige Kochen streng ausgeschlossen. 
Die gegenüber dem vorhergehenden Versuche (s. § 24) längere Dauer 
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§ 25. Parallel- und 

£influ8B der hohen Temperaturen auf das Leben und die Entwicklung der in den 

Uebersiehts- 



17. JnU 
2 Uhr Nachm. 





19. JnU 

10 Uhr 

Vorm. 


2*» 


24. Juli. 


27. Juli. 


28. JulL 


a) 7561* 100®. 










Flassigkeit 
opalisirend? 

Ring, Zone, opali- 
sirende FiOssigkeit. 

FlOBsigkeit trübe, 
Satz. 

Rin^, Flüssigkeit 
opahsirend, Sats. 

Ring, Kruste, Flüs- 
sigkeit opalisirend. 

Ring, Flüssigkeit 
opalisirend? 




76 Gl» 110®. 








Weisse 
Punkte. 

FiOssigkeit 
opalisirend. 


Eröffnet, apu- 
tria, neutral 

Eröffnet, faul, 
neutral, sauer. 1 

Eröffnet, apu- 
tria, neutraL 

Eröffnet, faul, 
neutral, sauer. 


77 Gl* 120®. 

78 Gl«130®. 






■ • • • 


79 d 1 • 145®. 




* 






80 Ö1M50®. 










81 Gl* 160®. 












82 G 1 ■ 170 ®. 










1 . . 


83 &1*180®. 















84 61 "190®. 














85 6 1*200®. 














86 Gl «210®. 















87 G 1*220®. 














88 G 1*230®. 












• 


b)89&Tl20®. 
90 GTt40®. 




Weisse 
Punkte. 


Trttbe 
Zone. 


Knute, FlOssif- 
keit opalisireDd. 

Idem. 


Ring, Satz. 

• 

Ring, Satz. 

Ring, Flüssigkeit 
opaUsirend. 


Eröffnet, faul, 
neutral. 

Eröffnet, faul, 
neutral. 

Kruste, Ring. 


91 ÖT160®. 








92 6t180®. 








...... y 


93 &T200®. 










• ••••••*•• • 




94 &T 220 ®. 














c) 75'G. 
75"G. 






































,«• . .«..• 
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Progressivculturen. 

malarischen und gewöhnlichen Erden vorkommenden Keime und niederen Organismen. 
Tabelle. 



. 1 

< 

• 


9. AaffQBt » TThrYprin. 


13. August. 


25. August. 


5. September. 








Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 






Fruchtbar n. 










10 Tagen. 
Idem nach 


• 










7 Tagen. 
Idem nach 












7 Tagen. 
Idem nach 












10 Tagen. 
Idem nach 




Schmmler SiAg, Flfto- 
sigkeit nnTerindert. 

Weisse Punkte, 
trübe Zone. 

Schmaler Ring, 
Häutchen am Boden. 

Weisser Ring, un- 
durchsichtige Zone. 


Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 


Wieder eröffnet, 
aputrid, neutral. 

Eröffnet, aputrid, 
neutral. 

Eröffnet, aputrid, 
alkaliscn. 

Eröffnet, aputrid, 
alkalisch, sauer. 




10 Tagen. 
Idem nach 


• 




10 Tagen? 
Idem nach 


• • 






23 Tagen. 
Idem nach 


• • 






23 Tagen. 
Idem nach 


• « 




Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 

Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 

Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 

Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 

Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 


23 Tagen. 
Steril. 


• » 








Idem. 










Idem. 










Idem. 


4 • 








Idem. 










Fruchtbar n 












2 Tagen. 
Idem nach 


■ 






Eröffnet, aputrid, 
alkalisch, sauer. 




7 Tagen. 
Idem nach 


• • 




• 


Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 

Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 

Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 
Eröffnet, apu- 
trid, neutral. 
Eröffnet, apu- 
trid, neutral 


10 Tagen. 
SterU. 


• • 








Idem. 










Idem. 










Idem. 










Idem. 
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des Kochens hat die bekannte Wirkung zur Folge gehabt, indem es 
die Entwicklung in Galturen yon Erden, die geringeren Tempera- 
turen ausgesetzt worden waren, noch länger verzögerte. Ausserdem 
gesellte sich auch hier zu der stärkeren Intensität der Einwirkung 
der Wärme auf die Erden die längere Dauer dieser Einwirkung, so 
dass man, so oft von einer einer bestimmten Temperatur ausgetzten 
Erde die Rede ist, zu verstehen hat, dass diese Erde nebstdem auch 
die Einwirkung aller übrigen niedrigeren Temperaturen erfahren hat. 
Schliesslich hat auch hier die mikroskopische Untersuchung, ttber 
die ich jetzt nicht ausflihrlich berichten kann, bei den fruchtbaren 
Gulturen eine grosse Menge von Schistomycetenarten ergeben, ohne 
greifbare Verschiedenheiten nicht nur zwischen deli Gulturen der Serie 



Gl' und jenen der Serie QT, sondern auch überhaupt unter dea 
diversen Progressivculturen einer und derselben Serie darzubieten. 

Bei der Serie G 1 ' fand die Entwicklung bis inclusive zur Cultur 

83 G1M800, bei der Serie GT bis inclusive zur Cultur 91 GTieo« 
statt. Diese beiden Temperaturen, nämlich 180 ^ G. für die Erde 1 ' 
und 160 G. für die Erde T, bezeichnen somit die unter den gege- 
benen Versuchsbedingnngen den genannten Erden zukommende Wi- 
derstandsgrenze gegen die Wärme, denn sämmtliche ange- 
stellten Versuche gebieten es uns, eines jeden Umstandes genau Bech- 
nung zu tragen, da diese Versuche den Beweis liefern, dass die 
Temperatur nicht allein durch ihre Intensität sondern auch durch 
ihre Dauer wirkt ; mit anderen Worten, von zwei gleich hohen Tem- 
peraturen hat diejenige grössere Wirksamkeit, welche länger ein- 
wirkt. Femer sind die bei unserem Versuche ermittelten Wider- 
standsgrenzen gegen die Wärme keineswegs ganz genau fest- 
gestellt, oder wenigstens erfolgte deren Bestimmung von 10 zu 10 
Grad fUr die Erde 1 ' und von 20 zu 20 Grad für die Erde T. So 
könnten diese Grenzen einen Fehler einschliessen, der fUr die Erde 1 * 
weniger als 10® in Minus und für die Erde T weniger als 20 ^ in 
Minus betragen mttsste; es könnte auch der Fall sein, dass obige 
Grenzen nicht so weit von einander abstünden, wie es beim vor- 
liegenden Versuche auf den ersten Blick den Anschein hat. Ohne 
mich indessen auf ähnliche Erörterungen weiter einzulassen, werde 
ich einfach sagen, dass die in der Erde 1* enthaltenenen Keime 
180 <> G. und diejenigen der Erde T 160^ G. widerstehen, sowie dass 
erstere bei 190 o G., letztere bei 180® G. getödtet werden. 

Die Einwirkung der hohen Temperaturen auf die Erden hat 
auf deren Gulturen einen zweifachen Einfluss ausgeübt, indem sie, 
ebenso wie beim vorhergehenden Versuche, Folgendes bewirkte: 
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i. läne graduelle Verzögerung in der Entwicklung der Schisto- 
myceten^ die zur Intensität der Temperatur^ welcher man die Erden 
ausgesetst hatte^ direct proportional war. 

2, Eine Het^absetzung und selbst Aufhebung der den zur Ent- 
wicklung gelangten Schistomyceten zukommenden Function ^ die faule 
Gährung zu erzeugen^ die sich zu der Temperaturhöhe ^ welcher die 
Erden ausgesetzt wurden^ direct proportional verhielt. 



Bei den Calturen der Serie Gl' haben Temperataren yon HO® 
bis 120 G. eine Ttftgige, Temperaturen von 130 o bis 150» G. eine 
lOtägige, Temperataren von 160 <» bis 180 o C. eine 28tägige Ver- 
zOgerang bedingt. 

Bei den Galtaren der Serie 6T hat die Temperator von 1 20 o C. 
eine 2tägige, diejenige von 140 <^ C. eine Ttägige, die von 160<> G. 
eine lOtägige Verspätung verursacht. 

Es sei daran erinnert , dass das Kochen der Gulturen nach der 
Infection beim gegenwärtigen länger als beim vorhergehenden Ver- 
suche währte. Das Verhalten der Erde 1 ' sowie dasjenige der Erde 
T gegen progressiv steigende Temperaturen ist, was die aus diesen 
Erden gezüchteten Gulturen anbelangt, Dem nicht gleich, ja nicht 
einmal analog, was man beim vorhergehenden Versuche constatirt 
hat (s. § 24). Bei der äusserst complicirten Natur der Thatsache 
würde es vielleicht gar nicht zulässig sein, die obwaltenden Verschie- 
denheiten mit Vortheil zu ergründen; beim Bestreben, zu tief zu 
blicken, würde man wahrscheinlich Gefahr laufen, schlecht zu sehen. 
Es ist schon viel, dass man einige constante positive Thatsachen mit 
Sicherheit feststellen konnte. 

o 

Bei der Serie Gl' waren die mit 120<) und 145 ^^G. ausge- 
setzten Erden angestellten Gulturen von Fäulniss und neutraler, beim 
Verdunsten der Flüssigkeiten auf den Reagenspapieren in die saure 
umschlagender Reaction bedingt; die mit 100«, HO», 130^ 150 », 
160 0, 170 und ISO« G. ausgesetzten Erden angestellten Gulturen 
boten eine von Fäulniss freie Entwicklung dar; die Reaction der 
€ulturflüssigkeit war bleibend neutral bei den Gulturen der 100<), 
110<>, 150 QQd 160 G. ausgesetzten Erden; neutral in die alkali- 
sche umschlagend bei der Gultur von 170^ G. ausgesetzter Erde; 
alkalisch, in die saure umschlagend bei der Gultur von 180 o G. 
ausgesetzter Erde. 

o 

Bei der Serie GT waren die mit 120 o und 140 o G. ausgesetzten 
Erden angestellten Gulturen von Fäulniss und bleibend neutraler Re- 
action begleitet; die Gultur der auf 160® G. erhitzten Erde ergab 
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eine VQn Fäulniss freie Entwieklang und alkalische, beim Verdunsten 
der Flüssigkeit auf den Reagenspapieren in die saure umschlagende 
Keaction. 

Man kamt also die Behauptung aufstellen ^ dass die Entwicklung 
von mit 150^ C. ausgesetzten Erden angestellten Culturen unter den 
bei unserem Versuche gegebenen Verhältnissen im Allgemeinen eine 



aputride ist. Das Verhalten der Cultur 75 6 1 * 100 ^ lässt mich vermu- 
then, dass beim Notiren der Temperatur, die auf die Erde einwirkte, 
mit welcher die Cultur inficirt wurde, irgend ein Fehler unterlaufen sei. 
Die Abwesenheit der Fäulniss bei einer fruchtbaren Cultur, deren 
Infectionssto£f (wie in unserem Falle) viele Arten von Keimen ent- 
hält, kann entweder das Ausbleiben der Entwicklung bestimmter, 
als Fäulnissferment wirkender Keime, oder eine derartige Verände- 
rung der zur Entwicklung gelangten Keime annehmen lassen, dass 
dieselben zur Erzeugung der faulen Gährung in der Culturflttssigkeit 
unfähig werden. Die Fäulniss ist keineswegs eine bestimmte, einer 
einzigen niederen Organismenart zukommende Function, sie muss 
vielen derselben gemeinschaftlich sein; da aber in den aputriden, 
fruchtbaren Culturen dieselben Schistomycetenformen vorkommen, 
deren Entwicklung bei anderen Culturen stets mit der faulen Gäh- 
rung der Flüssigkeit einhergeht, so bin ich zur Annahme geneigt, 
dass die sehr hohen, oder die hohen und lange anhaltenden Tempera- 
turen durch ihre Einwirkujig auf die Erden in den sich aus den Cul- 
turen dieser Erden entwickelnden Organismen derartige Mod/ficationen 
hervorrufen, dass sie dieselben minder geeignet oder ganz und gar 
unfähig machen, in den Culturßüssigkeiten die faule Gährung zu ver- 
anlassen ; manchmal ist die faule Gährung blos verspätet. Es ist wohl 
wahr, dass sehr beträchtliche Schwierigkeiten sich der Bestim- 
mung sämmtlicher zur Entwicklung gelangter Schistomyceten- 
arten entgegenstellen, weswegen auch die Erklärungen, die man ftir 
diese aputriden Culturen anführen kann, nur den Werth grösserer 
oder geringerer Wahrscheinlichkeit, nie aber voller Gewissheit be- 
anspruchen können. Allein die graduelle Verzögerung der Fäulniss 
bei den Culturflüssigkeiten je nach der Höhe und Dauer der Tem- 
peratur, welche auf die inficirenden Schistomyceten eingewirkt hat 
(s. § 24 und gegenwärtigen), eine Thatsache, die bei der Successivität 
der Culturen gleichfalls und selbst übertrieben auftritt (s. §§ 16, 19, 
21, 22), wirft ein grosses Licht auf die uns beschäftigende Frage. 
Während eine solche Thatsache mit der einfachen Zerstörung einer 
oder mehrerer Arten von Fäulnissfermenten durchaus nicht zu er- 
klären wäre, lässt sie sich dagegen durch eine bei sämmtlichen oder 
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wenigstens sehr vielen Schistomycetenarten eintretende progressive 
Yermindernng der Eigenschaft, die faule Gährung zu erzeugen, ganz 
gut begreifen. So lässt sich in der ganzen Frage der logische Zu- 
sammenhang bewahren: Die Aufhebung der Fäulniss kann wohl als 
eine unbestimmte Verzögerung derselben betrachtet werden. 

Die Reaction der Flüssigkeiten der fruchtbaren Gulturen w^r 
onregelmässig und auch vom Fäulnissprocess unabhängig. Die Faul- 
niss war entweder von neutraler oder von alkalischer Reaction ge- 
nannter Flüssigkeiten begleitet. Fruchtbare und aputride Gulturen 
boten neutrale und 'auch alkalische u. s. w. Reaction dar. Man er- 
wäge die höchst bedeutende Rolle, welche der chemischen Zusam- 
mensetzung der Galturflttssigkeit dabei zufallen muss. 

§ 26. Parallel- und Progressivculturen. 

£iDflass8 der hohen Temperaturen auf das Leben und die Entwicklung der durch 
Cultur malariBcher und gewöhnlicher £rden erhaltenen Keime und niederen 

Organismen. 

Das Versuchsmaterial bestand aus den durch Gelatine- und Ham- 
culturen malarischer und gewöhnlicher Erden erhaltenen Schistomy- 
ceten. Viele Flüssigkeiten alter und frischer, fruchtbarer Gulturen, 
welche insgesammt stark alkalische Reaction und Fäulnissgeruch 
darboten, und deren viele der freien Berührung mit der atmosphä- 
rischen Luft lange ausgesetzt gewesen waren, wurden in einen vorher 
gewaschenen und sterilisirten Porcellanmörser hineingegossen. Dieses 
Gemenge liess man drei Tage lang bei 50 ^ bis 60^ G. trocknen. 
Man bekam eine klebrige, sehr hygroskopische und zerfliessende 
Masse, die man, auch nach mehrtägiger Einwirkung der Sonnen- 
strahlen, nicht zum vollständigen Austrocknen bringen konnte. Es 
wurden nun dieser klebrigen Masse 2 Drittel ihres Volums vorher aus- 
geglühten Kieselsandes hinzugefügt. Mittelst der Mörserkeule ver- 
mischte man dann den Sand mit der erwähnten klebrigen Masse 
auf das innigste und die Mischung setzte man sodann den Sonnen- 
strahlen aus, wodurch sie, in kleine Fragmente zerfallend, austrock- 
nete. Letztere wurden zu einem feinen Pulver zerstossen, welches 
nach seinem vollständigen, durch mehrstündiges Verweilen bei einer 
Temperatur von 70 ^ G. bewirkten Austrocknen in ein cylindrisches 
dünnwandiges Glasgefdss gebracht wurde. Die Kugel des Thermo- 
meters, das man beim vorhergehenden Versuche ftlr die Erde 1 * ge- 
braucht hatte (s. § 25) , wurde mitten in den Sand hineingesteckt, 
den man in einem kupfernen Ofen bei der Temperatur von etwa 
50 <> G. bis zum folgenden Tage stehen liess. 



214 V. Cbci 

Gleichzeitig hatte man die die Gnltvrflttssigkeit enthaltenden 
Eprouvetten vorbereitet. Nach ihrer vorherigen sorgfftltigeü Wa- 
schung mit destillirtem Wasser und Alkohol, Ausglflhen ttber der 
Lampe, Verschliessung mittelst (seiner Zeit bei 120<^ G. sterilisirter) 
Bruns'scher Watte und 2stttndigem Aufenthalte bei 11 5 <^ G. wurden 
sie schliesslich mit 5proc. (6 Stunden hindurch gekochter und im 
Laufe ihrer Zubereitung zweimal filtrirter) Hausenblasenlösung ge- 
füllt. Nach ihrer Fttllung mit der erwähnten Gelatinelösung verblieben 
die Eprouvetten weitere 2 Stunden bei einer Temperatur von 105<^ 
bis 11 5 <> G. in der Sterilisationskammer, wo deren Flüssigkeit lang- 
sam kochte. 

18. Juli. Man begann mit der Erhitzung des Sandes (SG =Sand 
der Gulturen). Hatte man die beabsichtigte Temperatur erreicht, so 
öffnete man den kupfernen Ofen und nahm mittelst einer vorher mit 
destillirtem Wasser gewaschenen und Aber der Lampe ausgeglühten 
Pincette eine kleine Menge Sand heraus, den man in die betreffende 
Eprouvette hineinschttttete , worauf letztere sofort verschlossen und 
zum Sieden gebracht wurde. Um 8 Uhr 30 Minuten Vormittags 
wurde die erste Gultur zubereitet, um 10 Uhr Vormittags war man 
mit der letzten fertig, so dass die Zwischenzeit zwischen je zwei 
Gulturen 9 Minuten betrug. Nach Beendigung der einzelnen Infec- 
tionen stellte man sämmtliche Eprouvetten in die Sterilisationskammer 
bei der Temperatur von 105 <> bis 110<^ G.; darin verblieben sie unter 
langsamem Kochen ihrer Flttssigkeit eine Stunde. Schliesslich wur- 
den sie in die Gulturkammer hineingestellt, deren Temperatur, da 
die Heizung unterblieben war, zwischen 25^ und 26<^G. schwankte. 

Das Kochen der ;Gulturflttssigkeiten nach ihrer Infection hatte 
eine innige Vermischung des Sandes mit der Gelatinelösung bewirkt, 
wodurch die Charaktere der letzteren modificirt worden waren. In 
folgendem Verzeichniss der Gulturen sind auch die von der Flttssig- 
keit einer jeden Eprouvette am Abende des Tages, an dem man die 
Infection vorgenommen, dargebotenen Merkmale angegeben. 

95 GSCllOo. — Flüssigkeit sehr klar und farblos. 

96 GSC120 0. — Idem. 



97 OSCl30^ — Idem, etwas opalislrend und gelblich. 

98 dsCHO». — Idem, mehr gelblich. 

99 ose 150 0. — Idem, mehr gelblich. 

100 GSC160 0. — Idem, mehr gelblich. 

101 GSC170 0. — Idem, mehr gelblich. 

102 GSC180 0. — Idem, mehr gelblich. 
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103 GSC190 0. — Idem^ mehr gelblich. 

104 Öse 200». — Idem, mehr gelblich. 

19. Juli. In Bämmtlichen Eprouvetten sehr klare Flüssigkeit mit 
den beschriebenen Merkmalen. Die Calturkammer ist geheizt ^ deren 
Temperatur 39 <> C. 

20. Juli. Die ersten drei Cultnren zeigten heute früh kleine weisse 
Punkte an der Flttssigkeitsoberfläche, welche ^ rasch zunehmend; heute 
Abend bereits undurchsichtige , oberflächliche Zonen bilden. Letztere 

nehmen von der Cultur 95 GSCllOO bis zur Cultur 97 GSC130<) an 
Grösse ab. 

27. Juli. 95 GSC 1 1 o. — 4 Mm. hoher Ring an den Wänden, der 
sich in eine dicke , weisse , gefaltete und ganze Kruste an der Flttssig- 
keitsoberfläche fortsetzt; Flüssigkeit sehr klar, spärlicher weisser Nieder- 
schlag auf dem sandigen Bodensatz. 



96 GSC 120 ^ — Dicker schneeweisser, 4 Mm. hoher Ring an den 
Wänden^ der sich in eine dicke^ gefaltete und ganze Kruste an der Ober- 
fläche fortsetzt; Flüssigkeit durchsichtig, hier und da eine weisse Flocke 
enthaltend; einige wenige weisse Flocken auf dem sandigen Bodensatz. 



97 GSCl30<). — Dicker schnee weisser, 4 Mm. hoher Ring an den 
Wänden, der sich in die gefaltete und ganze Kruste an der Oberfläche 
fortsetzt; einige von der Oberfläche abgelöste weisse Flocken streben 
dem Boden zu. 

Bei allen übrigen Culturen reine Oberfläche, sehr klare und unver- 
änderte Flüssigkeit, kein Zeichen von Entwicklung. 



28. Juli. 95 GSC 110^. — Den oben beschriebenen gleiche Merk- 
male. Nach Eröffnung der Eprouvette gar kein Fäulnissgeruch, Kruste 
nicht zerreiblich, sondern sehr elastisch; Reaction entschieden alkalisch. 



96 GSC120<). — Den schon beschriebenen gleiche Charaktere. — 
Nach Eröffnung der Eprouvette spürt man keinen Fäulnissgeruch; 
Kruste nicht zerbrechlich, sondern sehr elastisch; Reaction schwach al- 
kalisch. * 



97 GSC 130 0. — Den bereits beschriebenen gleiche Merkmale. — 
Nach Eröffnung der Eprouvette nimmt man keinen Fäulnissgeruch 
wahr; Kruste nicht zerbrechlich, sondern sehr elastisch; Reaction schwach 
alkalisch. 

Bei allen übrigen Cultnren reine Oberfläche, sehr klare Flüssigkeit, 
keine Spur von Entwicklung. 



5. August. Von 93 GSC 140 ^ an bieten die Culturen reine Ober- 
fläche, sehr klare Flüssigkeit und keine Spur von Entwicklung dar. 

5. September. 95GSCllO<). Nach der Wiedereröffnung starker 
Fäulnissgeruch. — Stark alkalische Reaction, die beim Verdunsten der 
Flüssigkeit auf den Reagenspapieren sauer wird. Unter dem Mikroskope 
erweist sich die Kruste aus einer ungeheuren Anzahl grosser, ovaler, 
glänzender Sporen, sowie aus isolirten und grossen Bacillen zusammenge- 
setzt; in der Flüssigkeit finden sich Bacillen von verschiedener Art und 
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Grösse vor; es fehlen die sehr langen, ungegliederten nnd sporenlosen 
Bacillen. Es wurden mikroskopische Präparate augefertigt. — Die Cultur 
wurde vernichtet. 

96 GSC 120 0. — Nach der Wiedereröffnung dieselben Befunde 
wie bei der vorhergehenden Cultur. Es wurden mikroskopische Präpa- 
rate angefertigt. — Die Cultur wurde vernichtet. 

97 GSC 130 0. — Nach der Wiedereröffnung dieselben Be- 
funde wie bei der vorhergehenden Cultur. Es wurden mikroskopische 
Präparate angefertigt. Die Cultur wurde vernichtet. 

98 GSC 140 0. — Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr klar, nichts auf 
dem sandigen Bodensatz. Nach der Eröffnung spürt man keinen Fäul- 
nissgeruch. Reaction vollständig und bleibend neutral; unter dem Mi- 
kroskope gänzliche Abwesenheit von Organismen. 

99 GSC 150 0. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Dieselben Cha- 
raktere und Befunde wie bei der vorhergehenden Cultur. Die Cultur 
wurde vernichtet. 

100 GSC 160 0. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Dieselben Cha- 
raktere und Befunde wie bei der vorhergehenden Cultur. Die Cultur 
wurde vernichtet. 

101 GSC170 0. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Dieselben Cha- 
raktere und Befunde wie bei der vorhergehenden Cultur; die Cultur 
wurde vernichtet. 

102 GSC 180 0. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Dieselben Cha- 
raktere und Befunde wie bei der vorhergehenden Cultur; die Cultur 
wurde vernichtet. 

103 GSC 190 0. — Die Eprouvette wurde eröffnet. Dieselben Cha- 
raktere und Befunde wie bei der/ vorhergehenden Cultur; die Cultur 
wurde vernichtet. 

104 GSC 200 0. ~ Die Eprouvette wurde eröffnet. Dieselben Cha- 
raktere und Befunde wie bei der vorlergehenden Cultur, die Cultur wurde 
vernichtet. 

Die Eprouvetten 95'G und 95''G boten reine Flüssigkeitsoberfläche, 
sehr klare und farblose Flüssigkeit, keine Spur von Entwicklung dar. 
Nach deren Eröffnung kein Fäulnissgeruch, Reaction der Flüssigkeit 
neutral, gänzliche Abwesenheit von Organismen. 

Der Zweck des vorliegenden Versuches war es, das Verhalten 
gegen die Einwirkung progressiver, hoher Temperaturen von Seiten 
der cultivirten Keime und niederen Organismen der Erden mit 
demjenigea der natürlichen zu vergleichen. Man trachtete die 
Bedingungen der vorhergebenden Versuche (s. §§ 24 nnd 25) genau 
wiederherzustellen und den Infectionsstoflf in die nämlichen Verhält- 
nisse zu bringen, unter denen er sich bei den citirten Versuchen be- 
fand. Sowohl bei diesen als auch bei gegenwärtigem Versuche wurde 
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mit einem trockenen Infectionsmaterial gearbeitet. Das Ergebnis» 
des Versuchs war ein überraschend verschiedenes. 

Während die natürlichen Keime eine Temperatur von 180^ C. 
verlangen (s. § 25), hielten die cultivirten Keime gegen eine 130<> C. 
übersteigende Temperatur nicht mehr Stand. 

Dies ist das Hanptergebniss des vorliegenden Versuches. Da 
bei demselben alle bei den früheren Versuchen obwaltenden Verhält- 
nisse wiederkehren, so scheint es mir unnütz zu sein, gewisse andern- 
orts angestellte und auf den gegenwärtigen Fall ganz gut anwend- 
baren Betrachtungen hier zu wiederholen. Wir heben es hervor, 
dass die Beobachtungsperiode fttr die Culturen eine langd gewesen 
ist; vom 18. Juli bis zum 5. September. Wie gewöhnlich äusserte 
sich auch hier der Einfluss der hohen Temperaturen auf zweifache Art : 

1. durch eine Verzögerung der Entwicklung der Culturen. 

2. durch eine Verzögerung und selbst Aufhebung der faulen Gäh- 

rung bei den fruchtbaren Culturen. 

Die Verspätung der Entwicklung der Culturen ist eine geringe 
(2tägige) und keine der Intensität der verschiedenen Temperaturen, 
die auf den Infectionsstoff eingewirkt hatten, so deutlich proportio- 
nale gewesen, die niedrige Widerstandsgrenze der Keime 
hat nur die Beobachtung einer gar zu beschränkten Anzahl von Cul- 
turen zugelassen. 

Die Fäülniss war eine sehr geringfügige, oder fehlte auch gänz- 
lich bei den fruchtbaren, nach 10 Tagen untersuchten Culturen; in 
Folge der freien Berührung mit der atmosphärischen Luft sind die 
fruchtbaren Culturen sehr faul geworden. 

Die durch gegenwärtigen Versuch festgestellte Thatsache, dass 
nämlich die cultivirten Keime der Erden gegen die Einwirkung 
der hohen Temperaturen viel weniger widerstandsfähig geworden 
sind, steht mit anderen durch die vorhergehenden Versuche nachge- 
wiesenen Thatsachen (s. §§ 19 und 22) in Zusammenhang. Wie es 
zahlreiche andere Tbatsachen in dieser Arbeit vermuthen lassen, ist 
die Schwäche der Keime und niederen Organismen eine fortschrei- 
tende und der Anzahl ihrer in einem künstlichen Medium (wie es 
z. B. die von mir verwendeten Culturflüssigkeiten , 5proc. Gelatine- 
lösung und Harn sind) gezüchteten successiven Generationen direct 
proportionale. Hätten die cultivirten Keime und niederen Orga- 
nismen ihre Widerstandsfähigkeit gegen hohe und progressive Tem- 
peraturen, wie sie den natürlichen Keimen und niederen Orga- 
nismen zukommt, bewahrt, so hätte die Entwicklung bei den Culturen 

98 ose 140 102 &SCI8O0 eintreten müssen, statt bei 

Archiv f&r experiment. Pathologie n. Pharmakologie. XT. Bd. 15 
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97 ÖSC130 stehen za bleiben. Der Infectionsstoff aber, auf 
den hier die Temperaturen eingewirkt haben, wardureh 
die directen Abkömmlinge jener Keime und Organismen 
dargestellt, die bei ihrer ersten Generation hohen Tem- 
peraturen von 1600 und 180^ G. Widerstand geleistet haben. 

§ 27.. Parallelculturen. 

111 6 Typhus (II), 112 Ö Typhus (C), 113 G Pemphigus, 

114 Ggc. 

I. August 1880. a) Cultur 111 d Typhus (II). — Als Infee- 
tionsstoflf diente die Flttsugkeit einer von Dr. Hlara in einer5proc. 
Hausenblasenlösung mit menschlichem, typhOsem Darme angestellten 
Cultur; die alkalische Reaction und intensiven Fäulnissgerneh dar- 
bietende Flüssigkeit wurde im Zeiträume einer Stunde 6 mal nach 
einander in einer Eprouvette gekocht. Den oberen Theil der Eprou- 
vette setzte man so lange der Flamme aus, bis die ihm adbärirende 
organische Schichte verkohlt war. Der gekochten Flüssigkeit ent- 
nahm man mittelst eines über der Lampe eben gezogenen Glasröhr- 



cheas 5 Tropfen zur Infection der Oultur 111 G Typhus (U). 

Als Cnlturfltlssigkeit verwendete man die gewöhnliche 5proe* 
u. & w. HausenblasenUtenng. Die Eprouvette hatte man vorher mit 
destillirtem Wasser und Alkohol ausgewaschen, einer Temperatur 
von 180 ^ G. ausgesetzt^ sodann mittelst bei 120 ^ C. sterilisirter Watte 
verschlossen, dann neuerjiing» einer Temperatur von 120^ C.^ durch 
40 Mmuten ausgesetzt, darauf mit der Gelatinelösung gefUllt, dann 
gekocht und eine Stunde lang bei 1 1 <^ C. in der Sterilisationskammer 
stehen gelassen; nach mit 5 Tropfen der oben erwähnten Flüssigkeit 
vorgenommener Infectiop wurde die Cultur gekocht und 3 Stunden 
lang bei 105 ^ G» in der Sterilisationskammer stehen gelassen. Schliess- 
lich stellte man sie um 10 Uhr Vormittags in die Gulturkammer hinein. 

5. August. Oberfläche rein, Flüssigkeit vollkommen klar und 
farblos. Kein Zeichen von Entwicklung. 

9. August. Idem. 

11. August Idem. 

12. August. Idem. 
15. August. Idem. 
21. August. Idem. 

26. August. Idem. 

27. Angust. Idem. Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fäul- 
nissgemcfa — Reaction der Flüssigkeit schwach sauer. — Unter dem 

15* 



I 
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Mikroskope gänzliche Abwesenheit von Organismen. Die Galtur 
wurde vernichtet. 

1. Augast. b) Cultur 1 12 6 Typhus (G). Den Infectionsstoff 
bildete die Flüssigkeit einer von Dr. Chomiakoff mit typhösem, 
menschlichem Darme in menschlicher Fleischbrühe angestellten Cultur; 
dieselbe bot alkalische Reaction und starken Fäulnissgeruch dar. Diese 
Flflssigkeit wurde 6 mal im Laufe einer Stunde gekocht u. s. w. wie 
bei der vorhergehenden Cultur; ebenso wurden 5 Tropfen der Flüs- 
sigkeit zur Infection verwendet. 

Bezüglich der Culturflüssigkeit u. s. w. kam alles bei der vor- 
hergehenden Cultur Erwähnte zur Ausführung (11 Uhr Vormittags). 

5. August. Oberfläche rein, Flüssigkeit vollkommen klar und 
farbloSy kein Zeichen von Entwicklung. 

9. August. Idem. 

11. August. Idem. 

12. Augast. Idem. 
15. August. Idem. 
21. August. Idem. 

26. August. Idem. 

27. August. Idem. Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fäul- 
nissgeruch , Beaction der Flüssigkeit schwach sauer. — Unter dem 
Mikroskope gänzliche Abwesenheit von Organismen. Die Cultur wurde 
vernichtet. 



1. August, c) Cultur 113 6 Pemphigus. Den Infectionsstoff gab 
die Fli|;ssigkeit einer alten im Laboratorium vorhandenen Cultur von 
Pemphigusbacillen ab, welche alkalische Beaction und starken Fäol- 
nissgeruch darbot; diese Flüssigkeit wurde im Laufe einer Stunde 
6 mal gekocht u. s. w. wie bei den vorhergehenden Culturen ; ebenso 
wurden 5 Tropfen der Flüssigkeit zur Infection verwendet. 

Bezüglich der Culturflüssigkeit u. s. w. kam alles bei den vor- 
hergehenden Culturen Angewandte zur Ausführung (10 Uhr Vorm.). 

5. August. Oberfläche rein, Flüssigkeit vollkommen klar und 
farblos; kein Zeichen von Entwicklung. 

9. August. Idem. 

11. August. Idem. 

12. August. Idem. 
15. August. Idem. 
21. August. Idem. 

26. August. Idem. 

27. August. Idem. Nach E r ö f f n u n g der Eprouvette kein Fäui- 
nissgeruchy Beaction der Flüssigkeit schwach sauer , unter dem lO- 
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kroskope gänzliche Abwesenheit von Organismen. Die Cnltur wurde 
vernichtet. 



1. August, d) Gultur 114 Ggc. — Als Infectionsstoff diente die 
trübe Flüssigkeit des in dem Warmzimmer befindlichen Wasserbas- 
sinsy nachdem man vorher deren Bodensatz aufgerührt hatte; diese, 
neutrale Reaction und keinen Fäulnissgeruch darbietende Flüssig- 
keit wurde innerhalb einer Stunde 6 mal gekocht u. s. w., wie bei 
den vorhergehenden Gulturen. 5 Tropfen derselben dienten zur In- 
fection. 

Die Culturflüssigkeit u. s. w. wurde ebenso wie bei den vorher- 
gehenden Gulturen behandelt (12 Uhr Mittags). 

5. August. Oberfläche rein, Flüssigkeit vollkommen klar und 
farblos, kein Zeichen von Entwicklung. 

9. August. Idem. 

11. August. Idem. 

12. August. Idem. 
15. August. Idem. 

27. August. Weisse flockige Kruste an der Oberfläche, 2 Mm. 
hohe trübe, oberflächliche Zone, die übrige Flüssigkeit ist klar ; kein 
Bodensatz. Nach Eröffnung der Eprouvette leichter Fäulnissgeruch, 
alkalische Reaction, die beim Verdunsten der Flüssigkeit auf den 
Reagenspapieren sauer wird. Unter dem Mikroskope erweist sich 
die Kruste aus einer Unzahl runder und sehr stark lichtbrechender 
Sporen und aus Anhäufungen mit einem einzigen und kurzen Gliede 
versehener Bacillen zusammengesetzt. In der trüben, oberflächlichen 
Zone findet man dagegen dünne und kurze Stäbchen und eine Menge 
kleinster, kugeliger Organismen (Kokken); diese Organismen der 
trüben Zone sind mit lebhaften Bewegungen ausgestattet, während 
diejenigen der Kruste unbeweglich waren. Es wurden mikroskopi- 
sche Präparate angefertigt. Die Cultur wurde zerstört. 

Bei diesem Versuche hat man constatirt, dass das an der 
Infectionsflüssigkeit 6 mal wiederholte und später an der Cultur 
durch 3 Stunden fortgesetzte Kochen die durch Cultur von typhösem 
Darme gewonnenen Schistomyceten sowie die Pemphigusbacillen 



bleibend zerstörte, während es bei der Cultur 114 tigc blos eine 
lange (mindestens 16tägige) Verzögerung bewirkte. Dieses Ergeb- 
niss ist ein überraschendes. 

Die Vernichtung der Schistomyceten der drei ersten Gulturen 
findet sich mit der allgemeinen Meinung, dass die Siedhitze die 
Keime tödte, sowie mit unseren früheren Erfahrungen im Einklänge ; 
sowohl die durch Cultur von typhösem menschlichem Darme in Fleisch- 
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brübe gezüchteten Scbistomyceton , als ancb die PempbygaabaoUleD 
stellen cultivirte niedere Organismen dar. Dagegen war die lo- 
fectionsflttssigkeit der vierten erst nach einer sehr erheblichen Ver- 
spätung fruchtbar gewordenen Cultur Moldauwasser, das sich bereits 
sehr lange in einer ofifenen Wanne in der Culturkammer befand, 
um die nöthige Feuchtigkeit daselbst zu erhalten. Die günstigen 
Temperaturverhältnisse hatten in dem Wasser die Entwicklung einer 
ungeheuren Menge Schistomyceten veranlasst , welch letztere nicht 
allein als von atmosphärischen Keimen, sondern grösstentheils ab 
von Keimen der Erden herrührend zu betrachten waren. Ueberdies 
ist das zu den gewöhnlichen Reinlichkeitszwecken der Stadt Prag 
dienende Moldauwasser niemals klar, und es braucht gar nicht lange 
2U regnen, damit es trübe, d. h. mit einer mehr weniger betiächt- 
liehen Menge von Erde beladen wird. Die Infection der vierten Cultur 
kaun somit als eine durch natürliche Erdkeime bewerkstelligte 
angesehen werden, deren Widerstandsindex gegen die Einwirkung 
der hohen Temperaturen, wie wir durch unsere früheren Versuche 
(s. §§ 24 und 25) erfahren haben, ein beträchtlicher ist. Es ist, wie 
gesagt, die durch das Kochen der Infections- und der Cultnrflüssig- 
keit bedingte Verzögerung geradezu überraschend. Eine derartige 
Verspätung mahnt uns zu grösster Vorsicht bei der Fällung unseres 
Urtheils über die bleibende Sterilität einer Cultur, bevor ein genü- 
gend langer Zeitraum verflossen ist, zumal wenn irnoh den betref- 
fenden Versuch der Einfluss solcher Factoren geprüft werden soll, 
welche die Entwicklung hemmen. 

§ 28. Parallelculturen. 

Einfloss der Siedhitze auf das Leben und die Entwicklung der Keime und nie- 
deren Organismen verschiedener und bestimmter Herkunft. 

Folgende Parallelculturen wurden sämmtlich auf dieselbe Weise 
und unter Beachtung derselben kleinlichen Cautelen ausgeführt Als 
Calturflüsaigkeit diente die gewöhnliche 5 proc, durch 6 Stunden ge- 
kochte und im Laufe ihrer Zubereitung zweimal filtrirte Hausen- 
blasenlösung. Die zur Aufnahme der Culturen bestimmten Eprou- 
vetten hatte man vorher mit Alkohol und destillirtem Wasser sorg* 
fältig ausgewaschen, 180^0. ausgesetzt, sodann mittelst bei 120 <> C. 
sterilisirter Watte verschlossen, dann neuerdings durch 40 Minuten 
120 <) G. ausgesetzt, darauf mit der erwähnten Gelatinelösung gefüllt, 
gekocht und 2 Stunden lang bei 110 ^^ C. in der Sterilisationskammer 
stehen lassen. 

Für jede Cultur wurde eine verschiedene Menge • InfectionsflOs- 



Kdme u. niedere Organismen in d. malariBehen u. gewöhnlichen Erdbodenarten. 223 

sigkeit y erwendet, wie weiter nnten bei den einzelnen Coltuen an» 
gegeben werden soll. Vor dem Znsatze des Infectionsstoffes wurde 
die Flüssigkeit jeder einzelnen Caltnr zum Sieden gebracht, was 
man auch nach erfolgter Infection einen Angenblick lang wieder- 
holte. In der Folge verblieben sämmtliche Eprouvetten eine halbe 
Stunde in der Sterilisationskammer bei der Temperatur von 105^0.; 
hier kam jedoch die in denselben enthaltene Flüssigkeit nicht zum 
Sieden, aus der Sterilisationskammer herausgenommen, wurde jede 
Cultur nochmals einen Augenblick gekocht, schliesslich stellte man 
lAmmtliche Eprouvetten den 12. August um 5 Uhr Nachmittags In 
die Culturkammer bei 35 ^ C. hinein. 

a) Cultor 124 dga. 
GelatinelOsnng u. s. w. 19 G.-Ctm. (Reaction schwach sauer). In- 
fectionsstoflf 5 Tropfen (Reaction schwach saner). (Der Infections- 
stoff war eine alte Gelatinelösung u. s. w., die in Folge der freien 
Berührung mit der atmosphärischen Liuft stark faul geworden war. 
Sie enthielt mit Sporen dicht gefüllte Bacillen; der Fäulnissgemch 
war ein sehr penetranter.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberflächliche 2 Mm. hohe un- 
durchsichtige Zone, die übrige Flüssigkeit klar. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Oberflächliche Kruste und sehnee- 
weisser Ring, beides vollständig; die übrige Flüssigkeit klar. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Kruste, Ring und trübe Zone 
an der Oberfläche, weisse Flocken auf dem Boden, Flüssigkeit durch- 
sichtig. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Ring an den Wänden, Kruste in 
toto abgelöst aber nicht zerbrochen, Flüssigkeit diffus getrübt, viel 
Bodensatz. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Leichte Reste eines Ringes, 
Oberfläche frei, obere Zone auf der Strecke von 2 V2 Mm. sehr durch- 
sicbtig; die ganze übrige Flüssigkeit diffus trübe, Membranen und 
weisse Flocken auf dem Boden. 

21. August 9 Uhr Vormittags. Idem. — Bodensatz vermehrt. 

25. August 9 Uhr Vormittags. Oberfläche frei, Flüssigkeit trüb- 
opalisirend , reichlicher Bodensatz. Die Eprouvette wurde eröffnet; 
sie haucht einen entschiedenen, aber wenig intensiven Fäulnissgemch 
aus ; die Reaction der Flüsdgkeit ist neutral und wird beim Trocknen 
der Reagenspapiere sauer. Bei der mikroskopischen Untersuchung 
findet man in der trüben Flüssigkeit ovale, glänzende, massig grosse 
Sporen und isolirte, kurz gegliederte Bacillen, deren einige mit einer 
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endständigen, andere mit einer medianen Spore versehen sind; sie 
seheinen doreh keinerlei Bewegungen belebt zu sein. Die auf den 
Boden gesunkene Kruste besteht aus Haufen ovaler, länglicher Sporen 
und gegliederter Bacillen. £s wurden mikroskopische Präparate anr 
gefertigt. Die Cultur wurde vernichtet. 

b) Cultur 126 dgc. 

Gelatinelösung u. s. w. — 20,3 C.-Ctm. (Beaction schwach sauer). 
Infectionsstoff — 4 Tropfen (Beaction neutral). Der Infectionsstoff 
ist die Flüssigkeit der in der Culturkammer befindlichen Wanne; 
sie war geruchlos. 

NB. Wählend man ittr die Cultur 114 Ggc (s. § 27) als Infec- 
tionsstoff die trübe Flüssigkeit der in der Culturkammer befindlichen 
Wanne verwendet hatte, nachdem man vorher den erdigen Boden- 
satz derselben aufgerührt hatte, aspirirte man dagegen für diese 
Cultur etwas Flüssigkeit von den oberflächlichsten Schichten des 
Wanneninhalts mit Hülfe einer über der Lampe eben angefertigten 
Pipette. 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar und farblos, keine Spur von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. 
21. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

25. August 9 Uhr Vormittags. Idem. Nach Eröffnung der 
Eprouvette kein Fäulnissgeruch, Beaction sehr schwach sauer. Gänz- 
liche Abwesenheit von Organismen in der Flüssigkeit bei der mikro- 
skopischen Untersuchung. Die Cultur wurde vernichtet. 

c) Cultur 127 G(G'l« Kalk). 

Gelatinelösung u. s. w. — 17,9 C.-Ctm. (Beaction schwach sauer). 
Infectionsstoff — 5 Tropfen (Beaction alkalisch). (Den Infectiona- 
Stoff bildete die Flüssigkeit der Cultur 50 GM ' Kalk (s. § 23) ; sie 
bot starken Fäulnissgeruch dar.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar und farblos; keine Spur von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Oberfläche frei, Flüssigkeit gleich- 
massig trüb-opalisirend, weisse Lappen enthaltend. Weisser Bodensatz. 
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18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. Die Flüssigkeit ist trttber. 

21. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

25. August 9 Uhr Vormittags. Dieselben Charaktere. Nach Er- 
öffnung der Eprouvette starker Fäulnissgeruch ; die schwach alka- 
lische Beaction wird beim Verdunsten der Flüssigkeit auf den Be- 
agenspapieren sauer. Der mikroskopische Befund ist fiir die trübe 
Flüssigkeit und ftlr den weissen Bodensatz derselbe. Sehr beträcht- 
liche Anzahl grosser, ovaler, glänzender Sporen, Bacillen von ver- 
schiedener Form und Grösse ; einige mit einem einzigen und kurzen 
Gliede, andere mit zwei und drei Gliedern versehen , andere wieder 
sehr lang, einige sporenhaltig u. s. w. Es wurden mikroskopische 
Präparate angefertigt, die Cultur wurde vernichtet. 

d) Cultur 128 6bC. 

Gelatinlösung u. s. w. — 18,5 C.-Ctm. (Beaction schwach sauer). 
Infectionsstofif — 5 Tropfen (Beaction alkalisch). (Der Infections- 
stoff war eine alte, seit langer Zeit im Laboratorium vorhandene 
Cultur von Carbunkelbacterien ; sie bot Fäulnissgeruch dar.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar und farblos, kein Zeichen von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. 
2t. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

25. August 9 Uhr Vormittags. Idem. Nach Eröffnung der 
Eprouvette kein Fäulnissgeruch, Beaction bleibend neutral. Unter 
dem Mikroskope gänzliche Abwesenheit von Organismen. Die Cultur 
wurde vernichtet. 

d') Cultur 128' GBC. 



Der vorhergehenden gleich, mit dem einzigen Unterschiede, dass 
nach der Infection nur die oberflächlichen Flüssigkeitsschichten zum 
Sieden gebracht wurden. 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar und farblos, keine Spur von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit leicht 
opalisirend. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Bläulicher Bing an den Wänden, 
10 Mm. hohe, trüb-opalisirende Zone, die übrige Flüssigkeit ist leicht 
opalisirend. 



\ 
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18. Aagast 11 Uhr Vormittags. Idem. — Ausserdem ist die ganze 
Flüssigkeit stärker opalisirend geworden. 

21. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

25. Aagast 9 Uhr Vormittags. Idem. Nach ErOffnang der 
Eprouvette starker Fäulnissgeruch , * anfänglich leicht alkalische Re- 
aotion, die aber beim Verdunsten der Flfis«gkeit auf den Reagens- 
papieren sofort sauer wird. Unter dem Mikroskope nut Sporen ge- 
flillte Bacterien und Kokken; letztere erscheinen durch Bewegungen 
belebt (die alte Cultur musste durch atmosphärische Keime venm- 
reinigt gewesen sein). Die Cultur wurde vernichtet. 

e) Cultur 129 & Pemphygus. 

Gelatinelösung u. s. w. — 20,5 C.-Ctm. (Reaction schwach sauer). 
Infectionsstoff — 4 Tropfen (Reaction alkalisch). (Der Infections- 
Stoff bestand in einer alten im Laboratorium vorhandenen Cultur von 
Pemphigusbacillen ; sie bot Fäulnissgeruch dar.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar und farblos; keine Spur von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. 
21. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

25. August 9 Uhr Vormittags. Idem. Nach Eröffnung der 
Eprouvette kein Fäulnissgeruch. Die Reaction der Flüssigkeit ist 
bleibend neutral. Unter dem Mikroskope gänzlicher Mangel an Or- 
ganismen. Die Cultur wurde vernichtet. 

f) Cultur 130 &\; 

Gelatmelösung u. s. w. — 1 1 C.-Ctm. (Reaction schwach sauer). 
Infectionsstoff — 4 Tropfen (Reaction neutral). (Als Infectionsstoff 
diente die nahezu klare Fltlssigkeit der natürlichen, nicht cultivirten 
Erde 1*.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flflssigkeit sehr 
klar und farblos; kein Zeichen von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Ring und weisse Kruste an der 
Oberfläche, Flüssigkeit klar und farblos. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Idem. Ausserdem difftas trttbe 
Flüssigkeit 

17. August 9 Uhr Vormittags. Ring und weisse Kruste an der 
Oberfläche, beides verdickt und zerbrochen, Flüssigkeit trüb-opali* 
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sireod; ihre unteren 4 Fünftel sind undurchsichtiger als das obere 
Fttnftel, sp&rlicber Bodensatz. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. 

21. August 9 Uhr VormittagB. Idem. 

25. August 5 Uhr 30 Itiinuten Nachmittags. Dieselben Merk- 
male. Nadi Eröffnung der EprouTette spürt man einen sehr pe- 
netranten Fftulnissgemch ; vorübergehend alkalische Beaction, die 
beim Verdunsten der Flüssigkeit auf den Beagenspapieren sauer wird. 
Unter dem Mikroskope bietet die Flüssigkeit den ftlr die Gelatine- 
culturen der Erde 1* gewöhnlichen Befund dar. Es wurden mikro- 
skopische Präparate angefertigt. — Die Gultur wurde zerstört 

g) Cultur 131 d(GM«). 

Gelatinelösung u. s. w. — 11 C.-Gtm. (Beaction schwach sauer). 
Infectionsstoff — 4 Tropfen (Beaction neutral). (Den Infectionsstoflf 
lieferte die Gultur 42 GM« (s. § 21); kein Fäulnissgeruch.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar, keine Spur von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

17. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. 

2 1 . August 9 Uhr Vormittags. Bing an den Wänden, Oberfläche 
frei, Flüssigkeit stark trüb-opalisirend. 

25. August 5 Uhr 40 Minuten Nachmittags. Den vorhergehenden 
Merkmalen tritt ein weisser Bodensatz hinzu. Nach Eröffnung 
der Eprouvette gibt sich kein Fäulnissgeruch kund, Beaction voll- 
kommen und bleibend neutral. Unter dem Mikroskope ovale, glän- 
zende Sporen, kurze isolirte Bacillen, sehr lange ungegliederte und 
sporenlose Bacillen u. s. w. Es wurden mikroskopische Präparate 
imgefertigt. — Die Gultur wurde zerstört. 

h) Cnltur 132 ü Typhus. 

Gelatinelösung u. s. w. — 11 G.-Gtm. (Beaction schwach sauer). 
Infectionsstofif — 5 Tropfen (Beaction neutral). (Als Infectionsstoff 
^Uente eine von Dr. Hlava mit typhösem, menschlichem Darme in 
Hausenblasenlösung angestellte Gultur.) 

13. August 8 Uhr Vormittags. Oberfläche rein, Flüssigkeit sehr 
klar und farblos, keine Spur von Entwicklung. 

14. August 8 Uhr Vormittags. Idem. 

15. Augast 8 Uhr Vormittags. Idem. 
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17. Angast 9 Uhr Vormittags. Ganze, dünne and gefaltete ober- 
flächliche Kruste, 4 Mm. hohe, trttbe, weissliche Zone; die tlbrige 
Flüssigkeit ist trüb-opalisirend. Kein Bodensatz. 

18. August 11 Uhr Vormittags. Idem. 
21. August 9 Uhr Vormittags. Idem. 

26. August 1 1 Uhr Vormittags. In Trümmer zerfallene Ejruste an 
der Oberfläche, Flüssigkeit opalisirend, dicke Bodensatzschichte. 
Nach Eröffnung der Eprouvette starker Fäulnissgeruch. Alkali- 
sche beim Verdunsten der Flüssigkeit auf den Beagenspapieren sauer 
werdende Reaction. Unter dem Mikroskope eine ungeheure Menge 
kleiner Sporen und ungegliederter Bacillen. Diese Formen sind be- 
wegungslos. Es wurden mikroskopische Präparate angefertigt. 

a') 124' Ä. 

13. August. Flüssigkeit sehr klar, Oberfläche rein, keine Spur 
von Entwicklung. 

14. August. Idem. 

15. August. Idem. 

17. August. Idem. 

18. August Idem. 
21. August. Idem. 

25. August. Idem. Nach Eröffnung der Eprouvette kein Fäul- 
nissgeruch, Seaction sehr schwach sauer. Unter dem Mikroskope 
gänzliche Abwesenheit von Organismen. 

Bei diesem Versuche hat das halbstündige Kochen, dem die 
Culturen nach der Infection unterzogen wurden, während der 1 3 Tage, 
auf welche die Beobachtung ausgedehnt wurde, die Entwicklung 
der Schistomyceten des Culturkammerwassers sowie diejenige der 
Carbunkelbacterien und Pemphigusbacillen hintangehalten, die Ent- 
wicklung der aus malarischen Erden stammenden niederen Orga- 
nismen sechster successiver Generation um 9 Tage, die Entfaltung 
der von mit Kalk gedüngten malarischen Erden herrührenden nie- 
deren Organismen zweiter successiver Generation um 5 Tage, gleich- 
falls um 5 Tage die Entwicklung der durch Cultur typhösen Darmes 
gewonnenen Schistomyceten verzögert; die Schistomyceten haben sich 
in den mit fanler Gelatine und mit der Flüssigkeit der Erde 1* in- 
ficirten Culturen innerhalb der ersten 24 Stunden entwickelt. Es ist 
zu bezweifeln, ob die Beobachtungsperiode, wenn auch eine lange, 
eine hinreichende gewesen ist, denn die vorhergehenden Versuche 
lehren, dass Verzögerungen von viel längerer als IBtägiger Dauer 
vorkommen können. 
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Die EntwickluDg war bei den fruchtbaren Calturen, die Goltur 



131 6(GM*) aasgenommeD; von mehr weniger intensiver fader Gäh- 
rung der Flttssigkeit begleitet ; das Ausbleiben der Fäulniss bei der 

Cultur 131 d(OM*) steht mit den früheren Versuchen im Einklänge, 
welche den Beweis liefern, dass die Suecessivität der Generationen 
eine Verzögerung und angemessene Abschwächung der den in den 
Gelatinelösungen gezüchteten Schistomyceten der Erden zukommen- 
den Function, welche die faule Gährung bewirkt, herbeiführt. 

Vorliegender Versuch liefert den Beweis, dass die Eigenschaft, 
der Siedhitze zu widei«tehen, nicht ausschliesslich den aus den Erden 
stammenden Schistomyceten zukommt; diese Eigenschaft ist hier be- 
sonders an den Schistomyceten atmosphärischen Ursprungs hervor- 
getreten. Es sei indessen der Umstand hervorgehoben, dass die 
Cultur dieser letzteren eine alte und hochgradig faule war. Während 
also Tausende von Versuchen es beweisen, dass ein nur wenige 
Augenblicke andauerndes Kochen hinreicht, um bei reinen Flüs- 
sigkeiten die Wirkung der freien Berührung mit der atmosphärischen 
Luft aufzuheben, haben sich hier der Flüssigkeit zugesetzte Keime 
atmosphärischen Ursprungs trotz des halbstündigen Kochens der 
ganzen Gultur nach erfolgter Infection innerhalb der ersten 24 Stun- 
den entwickelt. Würde man diese Thatsache mit den Worten aus- 
drücken, dass die atmosphärischen Keime nach ihrer in einer eiweiss- 
haltigen Flüssigkeit erfolgten Entwicklung, in der sie eine hochgra- 
dige Fäulniss bewirkt haben, widerstandsfähiger geworden sind, so 
würde man damit nichts gegen die Wahrheit Verstossendes ausspre- 
chen. Und dies soll jedoch von einer anderen, durch die vorher- 
gehenden Versuche zu Tage beförderten Thatsache wohl auseinander- 
gehalten werden, nämlich von der progressiven Abschwächung der 
Keime bei den successiven Generationen: eine Abschwächung, die 
auch hier durch die 9tägige Verzögerung in der Entwicklung der 
Cultur von malarischen Erden entstammenden Schistomyceten sechster 
successiver Generation, sowie durch die Abwesenheit der Fäulniss 
bei der Cultur nach eingetretener Entwicklung bestätigt wird. Die 
erste Thatsache, d. i. die vermehrte Widerstandsfähigkeit 
der Schistomyceten, muss als mit einer einzigen Generation 
in Beziehung stehend betrachtet werden und ist von den mehr minder 
günstigen Verhältnissen, unter denen die Cultur zu Stande kommt, 
unabhängig; die zweite Thatsache, die progressive Abschwä- 
chung der Schistomyceten, steht mit vielen Generationen der- 
selben in Zusammenhang und ist von den künstlichen Bedingungen, 
unter welchen die Gulturen stattfinden, streng abhängig. Mit anderen 
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Worten wttrde es den Ansehein haben, als ob das hoheAlter des 
Individnams dessen Widerstandsfähigkeit vermehren, während das 
hohe Alter der Race, nach der Anzahl der progressiven Gene* 
rationen bemessen, wenn es nnter kfinstUchen Bedingungen erreicht 
wird, deren Widerstandsfilhigkeit vermindern würde. Znr Erklärang 
der ersten Thatsaehe scheint mir auch die bei den erwachsenen und 
alten Generationen vor sich gehende Sporenbildnng nicht hinreichend 
zu sein; ich glaube nicht, dass die nämlichen Sporen immer die- 
selbe Widerstandsfähigkeit besitzen, ich glaube vielmehr, dass deren 
Widerstandsfähigkeit ebenfalls mit dem Alter zunimmt. 

Vergleicht man die Cultur 132 6 Typhus mit der Cultur 111 

o o 

G Typhus (s. § 27), so ergibt sich daraus, dass die Siedhitze auch 
im Verhältniss ihrer Dauer wirkt, welche Thatsaehe auch durch 
andere Versuche nachgewiesen wurde (s. § 25) ; während bei der ersten 
Cultur das halbstündige Kochen nur eine 5tägige Verzögerung zur 
Folge hatte, haben bei der zweiten Cultur das dreistündige Kochen 
nach der Infection, sowie das vorher mehrmals wiederholte Kochen 
der Lofeetionsflüssigkeit die Entwicklung bleibend hintangehalten. 

§ 29. Resultate des ersten Theiles. 

1. Die Flüssigkeiten der nicht in Aquitrinen cultivirten ma- 
larischen Erden enthalten blos Keime (Sporen) ; die Keime sind bei 
den gegypsten malarischen Erden minder zahlreich. 

2. Das Verweilen der natürlichen und gegypsten malarischen 
Erden in künstlichem Aquitrinum bei einer gehörigen Temperatur 
bewirkt in denselben die Entwicklung vieler Schistomycetenarten. 

3. Die fünfstündige Einwirkung einer Temperatur von 70 ^ bis 
95^ C. und die 4 stündige einer solchen von 105 ^ C. zerstört in den 
bereits in künstlichen Aquitrinen cultivirten maiarischen Erden sämmt- 
liehe in denselben zur Entwicklung gelangten Schistomy ceten ; nur 
die Keime (Sporen) bleiben am Leben. 

4. Indem die mit den erwähnten hohen Temperaturen unter- 
zogenen malarischen Erden angestellten Culturen die Entstehung der 
verschiedenen Schistomycetenformen veranlassen, die in den Culturen 
natürlicher malariscber Erden vorkommen, so bedingen sie eine ge- 
ringere faule Gährung und schwächere alkalische fieaction der Cnltur- 
flüssigkeit — Einen solchen Unterschied beobachtet man auch bei 
den snecessiven Generationen (Culturen von Culturen). 

5. Wenn auch das Kochen der oberflächlichen Schichten 
der Flüssigkeit bei mittelst sterilisirter Watte verschlossenem Cultur- 
gefässe die momentane Contacteinwirknng der atmosphärischen Keime 
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Streng aufhebt, so hat es doch auf die Rapidität und Intensität der 
Entwicklung der den Culturen durch die Infection zugeftthrten Schi- 
stomyceten keinen Einfluss. 

6. Ein mehrstündiges Kochen der ganzen Gultur (von Erden) 
nach der Infection bei mittelst sterilisirter Watte verschlossenem 
Culturgefässe verspätet die Entwicklung der Schistomyceten um 
etliche Tage und um einen noch längeren Zeitraum die nachfolgende 
Fäulniss der Culturflüssigkeit. Diese Wirkung äussert die Siedhitze 
auch bei den Culturen von Culturen. 

7. Das Kochen der ganzen Culturflüssigkeit nach der Infec- 
tion bei mittelst sterilisirter Watte verschlossenem Culturgefässe ver- 
zögert die Entwicklung der Schistomyceten und noch mehr die durch 
letztere bewirkte Fäulniss der Culturflüssigkeit um so beträchtlicher, 
je grösser die (nach der Anzahl der successiven Culturen gemessene) 
Successivität der unter künstlichen Bedingungen aufgewachsenen Ge- 
nerationen bei den als Infectionsstoff verwendeten niederen Orga- 
nismen ist. 

8. Die Successivität der Generationen der unter künstlichen Be- 
dingungen gezüchteten Schistomyceten (nach der Anzahl der auf- 
einander folgenden Culturen bemessen) beeinflusst die Entwicklung 
der Schistomyceten selbst in den Culturen nicht im geringsten, son- 
dern bedingt eine fortschreitende Verzögerung der durch dieselben 
in der Culturflüssigkeit veranlassten faulen Gährung. Bei grosser 
Successivität der Generationen geht die faule Gährung den frucht- 
baren Culturen gänzlich ab, und die Entwicklung ist eine bleibend 
aputride. 

9. Die Wirksamkeit der Siedhitze in Bezug auf die Verspätung 
der Entwicklung der Schistomyceten und der durch dieselben in der 
Culturflüssigkeit eingeleiteten faulen Gährung steht ceteris paribus 
zur Dauer des Kochens in directem Verhältnisse. 

10. Die Successivität der unter künstlichen Bedingungen aufge- 
wachsenen Generationen hat bei den Schistomyceten der Erden eine 
grössere Vulnerabilität darch die Einwirkung der Siedhitze zur 
Folge; bei grosser Successivität der Generationen können die Schi- 
stomyceten der Erden durch die Siedhitze zerstört werden. 

11. Die Mineraldünger, Kalk 1 : 20, Schwefel 1 : 50, Borax 1 : 15, 
Chlorkalk . 1 : 20 , Schwefelarsen 1:50, Holzasche 1:15, haben die 
Entwicklung der Schistomyceten und insbesondere der von Klebs 
und Tommasi-Crudeli unter dem Namen Bacillus malariae 
beschriebenen Formen in den als künstlicher Aqnitrina cultivirten 
Erden nicht verhindert; die mit den derart gedüngten Erden ange- 
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stellten Coltnren haben keine von denen der Cnltnren natllrlicher 
Erden abweichenden Ergebnisse geliefert, und das bis zur dritten 
saeoessiven Coltor. 

12. Indem die hohen und progressiven Temperatoren auf die im 
Znstande vollkommener Trockenheit befindlichen malarischen and 
gewöhnlichen Erden einwirken, so veranlassen sie bei den betref- 
fenden Erdcoltaren: 

a) eine graduelle Verzögerung der Entwicklung der Schisto- 

myceten, die der Temperatnrhöhe, welcher die Erden ausge- 
setzt wurden, direct proportional ist; 

b) eine progressive und sich bis zur gänzlichen Aufhebung stei- 

gernde Verzögerung und Verminderung der faulen Oäh- 
rung der Flflssigkeit bei den fruchtbaren Gulturen, die sich 
zur Temperaturhöhe, welche auf die Erden einwirkte, eben- 
falls direct proportional verhält. 

13. Die Widerstandsgrenze gegen die hohen progressiven 
Temperaturen schwankt für die Keime und niederen Organismen 
der trockenen malarischen Erden zwischen 180^ und weniger als 
190 C; für die Gartenerde des Prager pathologischen Instituts zwi- 
schen 160 und weniger als 180^ C. Die Entwicklung ist bei den 
Cultoren, welche mit einer 150^ C. ttbersteigenden Temperatur aus- 
gesetzten Erden inficirt wurden, eine bleibend aputride gewesen. 

14. Durch ihre Einwirkung auf die durch (Hausenblasen- oder 
Harn-) Gultur malarischer und gewöhnlicher Erden gewonnenen und 
in den Zustand vollkommener Trockenheit ttberftihrten Keime und 
niederen Organismen (cultivirte Keime) bedingen die hohen und 
progressiven Temperaturen ähnliche Verzögerungen in der Entwick- 
lung und Fäulniss der Fltlssigkeiten der betreffenden Gulturen. Aber 
die Widerstandsgrenze der cultivirten Keime ist mit derjenigen 
der natttrlichen Keime verglichen eine viel niedrigere. Dieselbe 
schwankt zwischen 130 o und weniger als 140 ^ G. 

15. Ausser den den Erden entstammenden Keimen widerstehen 
dem fortgesetzten Kochen Schistomyceten anderer Herkunft, z. B. 
diejenigen atmosphärischen Ursprungs; die Widerstandsfähigkeit dieser 
Schistomyceten gegen die Siedhitze ist wahrscheinlich um so grösser, 
je älter die Cultur ist, welcher dieselben entnommen wurden. Die 
durch Cultur typhösen Darmes gewonnenen Schistomyceten werden 
durch ein zweistündiges Kochen zerstört, widerstehen aber einem 
halbstündigen Kochen, indem sie durch dasselbe nur eine Verzöge- 
rung in ihrer Entwicklung er&hren. Die Pemphigusbacillen, die Car- 

Archiv flir exp«rin«iit. Pathologie a. phamAkologle. XT.Bd. 16 



234 y. Gbci, Keime a. niedere OrgaBism. in d. malar. u. gewöhnl. Erdbodenaiten. 

bankelbakterien werden durch ein halbstündiges Eoehen bleibend 
vernichtet« 

16. Während das nur einen Angeoblick andauernde Kochen ge- 
nttgty nm bei einer reinen Gnltnrflttssigkeit die Wirkung der freien 
Bertthmng mit der atmosphärischen Luft zu bestehen, muss das Ko- 
chen bei inficirten Culturflüssigkeiten je nach der Beschaffenheit 
der zugeftihrten Keime und niederen Organismen mehr weniger lange 
fortgesetzt werden; in einigen Fällen ist die Siedhitze ^zlich un- 
zureichend. 

Im Resum6 der ganzen Arbeit werde ich versuchen, die vor- 
liegenden mit den anderen erzielten Resultaten zu verknttpfen. In- 
dessen ist es leicht einzusehen, dass der Gegenstand gegenwärtiger 
Untersuchungen seiner Natur nach ein sehr allgemeiner ist; die 
atmosphärischen Keime sowie die in den Erden vorkommenden 
Keime und niederen Organismen wurden am häufigsten en masse 
betrachtet Stets haben wir dafür Sorge getragen, die allgemeinsten 
Benennungen zu gebrauchen , um die Fragen durch Worte nicht zu 
pri^udiciren. Die Bezeichnungen atmosphärische Keime und 
in den Erden enthaltene Keime und niederen Organis- 
men dtirften dem Zwecke am besten entsprechen. Die von mir con- 
statirten Thatsachen sind ihrerseits ebenso viele eines näheren Stu- 
diums werthe neue Probleme und bilden eine vorbereitende Arbeit 
fttr andere specielle Untersuchungen ; das hat jedoch auf den Werth 
und die praktische Ausdehnung der bisher gewonnenen Resultate 
keinen Einfluss. Unter die derart en masse untersuchten Schistomy- 
ceten können sich fast sämmtliche bei den Infectionsvoi^^gen be- 
theiligte organisirten Vorgänge subsummiren lassen. Ich habe eine 
Stickstoff- oder leimhaltige Infectionsflttssigkeit (Harn- oder Gelatine- 
iSsung) vorgezogen, um einer der Bedingungen nahe zu kommen, 
unter welchen sich die niederen Organismen befinden, die sich bei 
den im Inneren des thierischen Organismus abspielenden Infeetions- 
processen betheiligen. Die Gährung einer Culturflttssigkeit hängt nicht 
allein mit der Beschaffenheit des eingeführten Fermentes, sondern 
auch mit der chemischen Zusammensetzung der Culturflttssigkeit selbst 
zusammen. 



VI. 

Arbeiten ans dem Laboratorlam 
fSr experimentelle Pharmakologie zu Strassbnrg. 

40. 

lieber den wirksamen Bestandtheil der Adonis ver- 

nalis L.O 

Ton 

Dr. Vincenso Cervello 

ans Palermo. 

Die pharmakologischen Kenntnisse, die man noch bis znm vori- 
gen Jahre über die Adonis vernalis (aas der Familie der Ra- 
nnncnlaceen) besass, waren sehr nnvollständig nnd von geringem 
Belange; sie bestanden lediglich in praktischen Erfahrungen ttber 
den Gebrauch dieses Krautes bei einigen Herzkrankheiten. Die erste 
nennenswerthe Arbeit hierüber verdanken wir Dr. Bubnow^), der 
die Adonis vernalis nach klinischem und physiologischem Ge- 
sichtspunkte prttfte und zu dem Resultate gelangte, dass dieses Kraut 
in ähnlicher Weise wie die Digitalis wirke, wie dieses auch aus den 
bisherigen therapeutischen Anwendungen hervorging. 

Der Verfasser beschreibt zahlreiche und geschickt durchgeftthrte 
Versuche an Kranken sowohl als an Thieren und hebt die prakti- 
sche Wichtigkeit dieser arzneilichen Pflanze hervor, die, wie er ver- 
sichert, keine cumulative Wirkung entfaltet und lange Zeit hindurch 
ohne alle Gefahr gebraucht werden kann; 

Ausser dem klinischen und physiologischen Studium hat sich 
der Verfasser auch mit der chemischen Untersuchung der genannten 
Pflanze beschäftigt und beschreibt einige Versuche, die nicht von ihm 
selbst, sondern von Günther zur Isolirung ihres wirksamen Be- 
standtheiles gemacht worden sind. Diesen Untersuchungen zufolge 



1 ) In italienischer Sprache erschienen im Archivio per le scienze mediche. 188 1 . 

2) Ueber die physiologische nnd therapentische Wirkung der Adonis ver« 
nalis. Inaagural-Dissertation. PetersbmiclSSO (Russisch). 

16* 
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gibt es drei versofaiedene Extractionsmethoden , durch welche sich 
viel wirksamere Prodacte, als die gewöhnlichen pharmaceatischen 
Präparate y gewinnen lassen. Doch gelang es nicht , den eigentlich 
wirksamen Bestandtheil isolirt darzostellen , so dass von chemischer 
Seite nicht viel gewonnen wurde und sowohl die chemische Natur 
als die Zahl der in Adonis vemalis enthaltenen wirksamen Stoffe 
bisher unbekannt blieb. 

Ich stellte hierüber Untersuchungen an und fand, dass die in 
Rede stehende Pflanze nur einen einzigen wirksamen Bestandtheil 
enthält, den ich Adonidin nenne und der zu der Klasse der Olu- 
koside gehört. 

Zunächst will ich die Darstellnngsmethode und die Eigenschaften 
dieses Glukosids beschreiben, um sodann die physiologische Wir- 
kung desselben zu schildern. 

Darstellungsmethode. — Ich stellte das Adonidin auf fol- 
gende Weise dar: 

Das Kraut wird in kleine Stücke zerschnitten und zur Macera- 
tion in Weingeist gelegt, und zwar in verdünnten (50 proc.), um nicht 
gar zu viel Chlorophyll in die Lösung mit aujEznnehmen. Nach 
2tägiger Maceration filtrirt man die Flüssigkeit und behandelt das 
Filtrat mit basisch essigsaurem Bleioxyd, um es sodann vom ent- 
standenen Niederschlage durch Decantiren zu trennen und hierauf 
im Wasserbade zur Syrupconsistenz einzudampfen. Der stark bitter 
schmeckende und sauer reagirende Rückstand wird unter Zutröpfeln 
von Ammoniaklösung (so weit zur Herstellung und Bewahrung einer 
schwach alkalischen Reaction erforderlich) mit concentrirter 6erb- 
sänrelösung behandelt, welche so lange zugesetzt wird, bis kein Nie- 
derschlag mehr entsteht Auf diese Weise erhält man eine in Wasser 
schwer lösliche Gerbsäureverbindung des wirksamen Bestandtheiles. 
Man sammelt dieselbe auf dem Filter, wäscht mit geringer Wasser- 
menge aus und trocknet sie hierauf zwischen Papier. — Um diese 
Gerbsäureverbindung zu zersetzen, fügt man Zinkoxyd und etwas 
Weingeist hinzu und erhitzt das Ganze im Wasserbade, bis die sämmt- 
liche Flüssigkeit verdampft ist. Dann nimmt man die Masse mit 
concentrirtem Alkohol wieder auf, filtrirt und wäscht mit vielem Al- 
kohol nach. Das Filtrat erscheint gelb gefärbt und enthält das 
Adonidin in nicht ganz reinem Zustande. Um es zu reinigen, dampft 
man die Lösung bei gelinder Wärme auf ein geringes Volumen ein 
und setzt dann Aether hinzu: es werden dadurch unwirksame ge- 
färbte Stoffe nebst Spuren Adonidins niedergeschlagen. Indem man 
nun das Gemisch von Aether und Weingeist bei gelinder Wärme ab- 
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dampft, erhält man einen Rflekstand, der das reine Adonidin dar- 
stellt und den man vollends nnter der Luftpampe ttber Schwefel- 
säure eintrocknet. 

Die aus 2 Kgrm. Adoniskraut auf solche Weise dargestellte 
Menge Adonidin war gering; doch liegt dieses nicht etwa an einem 
Fehler der Darstellungsmethode, sondern einfach an dem Umstände, 
dass unser Glykosid — eine, wie ich weiter ansfllhren werde, äus- 
serst kräftig wirkende Substanz — in dem yerhältnissmässig schwach 
wirksamen Adonidinkraute offenbar in nur sehr geringer Menge ent- 
halten ist 

Eigenschaften. Das Adonidin ist stickstofKrei , farblos, ge- 
ruchlos, amorph, äusserst bitter; es löst sich in Weingeist, nur in 
kleiner Menge in Aether und desgleichen auch in Wasser. 

Es wird durch Gerbsäure niedergeschlagen, und löst sich der 
Niederschlag in vielem Wasser auf. Mit Säuren erhitzt, liefert es 
Zucker, der durch die ttblichen Reagentien leicht nachweisbar ist. 

In verdünnter Salzsäure ist es in der Kälte unlöslich; beim Er- 
wärmen damit zerfällt es in Zucker und eine andere in Aether lös- 
liche Substanz. 

Ich bin nicht in der Lage mit Bestimmtheit anzugeben, ob die- 
sem Zersetzungsproducte des Adonidins eine Wirkung auf den Or- 
ganismus zukomme, nach Analogie mit dem unter gleichen Bedin- 
gungen von Prof. Schmiedeberg aus dem Digitalin erhaltenen 
Digitaliresin ; die Menge, welche ich zur Yerfllgung hatte, war zu 
gering, um damit Untersuchungen anstellen zu können. 

Physiologische Wirkung. — Wollte ich das Gesammtbild 
der Erscheinungen abbilden, welche die Thiere nach Darreichung 
des Adonidins darbieten, so würde ich nur zu wiederholen haben, 
was bereits von dem Digitalin bekannt ist. Denn ich konnte in der 
That bestätigen, dass die Wirkung beider Glykoside auf den thieri- 
schen Organismus als eine gleiche zu bezeichnen ist, mit der einzigen 
Ausnahme, dass die Wirkung des Adonidins bei weitem energischer 
ist als die des Digitalins. — Ich halte es daher' fUr überflüssig, die 
physiologische Wirkung des Adonidins ausfilhrlich zu schildern und 
will nur die Versuche beschreiben, die mich zu dem Ausspruche be- 
rechtigen, dass das Adonidin zu der pharmakologischen Gruppe der- 
jenigen stickstofffreien Substanzen zu rechnen sei, deren Vorbild durch 
das Digitalin gegeben ist. 



1) 0. Schmiedeberg, UntersuchuDgen aber die pharm, wirksamen Be- 
standtheUe der Digitalis. purporea. Diesea Archiv. 1874. 
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Wirkung anf das FroBohherz. — Bekanntlich entfalten 
diese Stoffe ihre Wirkung vorzugsweise auf das Herz und dem- 
nächst auch auf die ttbrigen quergestreiften Muskeln. Das Gleiche 
können wir von dem Adonidin behaupten. 

Nachdem ein Frosch in Rttckenlage befestigt und das Herx 
blossgelegt worden, wird eine Adonidinlösung in gifdger Dosis in die 
Lymphränme eingespritzt Das Herz bietet dann folgende Altera- 
tionen dar: Die Systole wird lebhafter, die Frequenz der Herzschläge 
geringer; sodann wird der Rhythmus unregelmässig, häufig bleibt 
eine Diastole auf je 2 oder 3 Herzcontractionen aus; was aber be- 
sonders charakteristisch ist, das smd die sogenannten peristaltischen 
Bewegungen und der zuletzt eintretende Stillstand des Herzens im 
Zustande kriUtiger Systole. Zuerst hören dabei die Bewegungen im 
Bereiche des Ventrikels, sodann in dem der VorhSfe auf. 

Das Minimum der Gabe, welche im Sommer das Herz bei 
Bana esculenta zum Stillstande bringt, beträgt 0,15 Mgrm. Nur 
ein einziges Mal erhielt ich dieses Resultat auf die Anwendung von 
0,1 Mgrm.; ftir gewöhnlich ist diese letztere Gabe um^tureichend. — 
Auch bei Rana temporaria ist die Minimaldosis auf 0,15 Mgrm. 
zu veranschlagen. 

Vergleichen wir diese Resultate mit den bekannten Wirkungen 
anderer Glukoside , so finden wir einen bemerkenswerthen Unter- 
schied. Es wurde nämlich beobachtet, dass sich R. temporaria dem 
Digitalin, Digitoxin und DigitaleXn gegenflber minder resistent er- 
weise als R. esculenta 0; das gleiche ergab sich auch hinsichtlidi 
des ScillaXns.^) Bei meinen Versuchen ttber das Adonidm zeigten 
hingegen beide Froscharten ein gleiches Verhalten. 

Es wurde femer beobachtet, dass die Peristaltik des Herzens 
unter der Wirkung der DigitaliBglukoside und des ScilldSIns bei B. 
temporaria viel ausgesprochener war als bei R. esculenta, während 
ich diese Erscheinung unter der Wirkung des Adonidins gleich in- 
tensiv fand bei beiden Arten. 

Doch sind diese Abweichungen eher auf die bei den Fröschen 
so wechselnden Vitalitätsbedingungen zu beziehen als auf ein ab- 
weichendes Verhalten des Adonidins im Vergleich zu dm anderen 
Glukosiden. Denn als ich an meinen Fröschen vergleichende Ver- 
suche mit Scilla3[n und Helleborin anstellte, so fand ich, dass auch 
unter der Wirkung dieser Stoffe bei beiden Froscharten das Hen 

1) K. Koppe, UnterBachiiDgen über die pharmakologiBchen Wirinmgen des 
DigiUHns und Digitalelns. Dieses Archiv. Bd. HL 1875. 
* 2) A. V. Järmerated» Ueber dss SdUaln. Ebenda«. 1S79. 
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80 gleicher Zeit nach Einspritzang gleicher Dosen in Peristaltik trat 
und nach gleicher Zeit in Stillstand gerieth. 

In folgender Tabelle stelle ich die von mir anter Anwendung 
des Adonidins in wechselnden Gaben an Rana escnlenta nnd R. tem- 
porari» gewonnenen Besnltate znsammen. 



PrAafili&pi 


Zahl 

der 
HeneohUge 
in d. Min. 


Menge 

des eingef&krten 

Adonidins 

in Hgrm. 


Zidü d. Hin. uita. Bijupiitraag: 


( 


nnd 
Jfthresseii. 


bianua Besinn« 
decFwrirtilUk. 


bis tum Töl- 
ligen BtiUeUnde 
dee Henen«. 


AnmerkuigeB. 


Rana escol. 
im Sommer. 


50 
59 
58 
52 
50 
54 


0,1 

0,15 

0,2 

0,4 

1,0 

1,5 


18 
13 

8 
5 
8 
3 


24 
22 
19 

14 
8 . 


Vollkommener 

StillBtand nach 

40 Minuten. 


Bana temp. 
im Sommer. 


43 
56 
58 
58 
54 
46 
62 
56 


0,1 

0,15 

0,2 

0,3 

0,4 

0,5 

0,6 

1,0 


24 

23 

17 

27 

12 

7 

7 

5 


41 
38 
34 
18 
11 
13 
10 


Naeh 

einer Stunde 

kein Stillstand. 



Ich bediente mich bei diesen Versuchen einer Lösung von Ado- 
nidin in 20 pGt Weingeist enthaltendem Wasser. Vor jedem Ver- 
snobe maass ich die gewttnschte Menge ab nnd Hess hierauf bei 
gelinder Erwärmung den Weingeist verdampfen, so dass das Ado- 
nidin upvollkommen gelöst blieb; auf solche Weise vermied ich die 
Wirkung, welche sonst der Alkohol entwickelt hätte. 

Unter den bisher bekannt gewesenen Glukosiden aus der Gruppe 
des Digitalins ist das wirksamste das Digitoxin, welches in der 
Gabe von 1 — 1 Vs Mgrm. das Herz von Rana escnlenta zum Still* 
Stande bringt.^) Das Adonidin brachte bei meinen Versuchen an der 
nämlichen Froschart dieselbe Wirkung in der Gabe von 0,1—0,15 
Mgrm. hervor. 

Da indessen in meinen Versuchen die beiden Froscharten fast 
die gleiche Widerstandsfähigkeit darboten, während, wie erwähnt, 
bei den Versuchen Koppe' s und Jarmersted's dieB. temporaria 
eine geringere Widerstandsfähigkeit oder grössere Empfindlichkeit 
an den Tag gelegt hatte als die andere Froschart, so mflssen ent- 
weder meine Exemplare von R. escnlenta empfindlicher gewesen sein, 
als die der genannten Autoren, oder aber meine Exemplare von R. 



1) Koppe, a.a.O. 
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temporaria widerstandsfähiger als die ihrigen; welches von beidem 
iSsst sich freilich nicht entscheide. War aber Ersteres der Fall, 
so würde man daraus schliessen müssen, dass die relativ geringere 
Widerstandsfähigkeit meiner Exemplare Yon £. esculenta an der von 
mir beobachteten stärkeren Wirkung des Adonidins Antheil gehabt 
habe, und würde sich danach die wahre Wirksamkeit des Adonidins 
um so viel der des Digitoxins und ScillailCns nähern, als meine grünen 
Wasserfrösche und die £. temporaria-Exemplare jener Autoren ihren 
grünen Wasserfröschen an Widerstandsfähigkeit nachstanden. — In- 
dessen sprechen die an Warmblütern erhaltenen Besultate dafür, 
dass dem Adonidin wirklich eine grössere Wirksamkeit zukonune 
als den beiden ebengenannten Stoffen. 

Wirkung auf die dem Willen unterworfenen querge- 
streiften Muskeln. — Das Digitalin, das Digitoxin u. s. w. greifen 
in zweiter Instanz die animalischen quergestreiften Muskeln an und 
heben in giftigen Dosen die Erregbarkeit derselben auf. Diese Wir- 
kung ist durch die Reizung der vergifteten Muskeln mittelst des In- 
ductionsstromes , auf welchen sie gar nicht oder schwach reagiren, 
erwiesen worden. Doch ist diese Prüfungsmethode nur auf höhere 
Vergiftungsgrade anwendbar; denn bei minder eingreifenden Gaben 
können auch die wirklich durch das Gift angegriffenen Muskeln sich 
inmier noch, wiewohl in geringerem Maasse, contrahirt zeigen, ohne 
dass unser Auge die geringen Abweichungen in der Lebhaftigkeit 
der Ciontractionen abzuschätzen vermöge. 

Ich wählte daher, um eine derartige Wirkung des Adonidins 
nachzuweisen, eine andere Methode, indem ich mittelst des Ros en- 
tharschen Apparats die bis zum Eintritte d^r Ermüdung geleistete 
Muskelarbeit maass, deren normale Frösche einerseits und durch 
Adonidin vergiftete andererseits fähig seien. 

Durch dieses Ver&hren können geringe functionelle Alterationen 
der Muskeln nachgewiesen werden, und braucht man dabei keine 
sehr hohen, rasch tödtlichen Gaben anzuwenden. 

Bei der Anwendung des RosenthaTschen Apparats dreht 
sich der gefesselte und elektrisch erregte Frosch um seine Axe und 
bewirkt durch jene Drehbewegung das Aufwinden eines Fadens, an 
dessen Ende ein Gewicht angehängt ist. Die Muskeln, die diese 
Arbeit verrichten, sind die Adductoren des Femurs. 

Das von mir benutzte Armamentarium bestand aus dem du Bois- 
Reymond'schen Schlittenapparat, dem Uhrwerk von Bowditch, 

1) Rosenthal, Ueber die Arbeitsleistung der Muskeln. Archiv f. Physiol. 
von du Bois-Reymond. Jahrg. 1880. Leipzig 1880. 
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dem T i e g e rschen Gapillarcontacten 0, dem Bosentha rschen FroBch- 
caroussel und endlich zwei Bunsen* sehen Elementen, von denen 
eins zum Unterbrechnngssysteme^ das andere zum Beizapparate ge- 
hörte. Denselben Apparat hat bereits Robert zu ähnlichen Ver- 
suchen angewandt. 

Die Unterbrechung geschah alle 2 Stunden. 

Es gibt, unabhängig von den angewandten Arzneistoffen, Um- 
stände, welche die Muskelarbeit wechseln machen können. Ausser 
denen, die wir während der Dauer des Versuchs unabänderlich er- 
halten können, wie etwa das Gewicht der zu hebenden Last, den 
Zeitabstand zwischen den Erregungen u. s. w., gibt es andere, die 
sich schwerlich unverändert erhalten lassen; so die äussere Tempe- 
ratur, die Intensität des Stromes, die wechselnde Erregbarkeit der 
Frösche u. s. w. — Um die daraus erwachsenden Fehlerquellen mög- 
lichst zu vermeiden ging ich in folgender Weise zu Werke: 

Zu jedem einzelnen Versuche benutzte ich vier Frösche. Ich 
bestimmte zunächst die von jedem im normalen Zustande geleistete 
Muskelarbeit. Nach 24 Stunden wiederholte ich den Versuch an den- 
selben Fröschen, nachdem ich bei zweien von ihnen Adonidin ein- 
gespritzt, die anderen beiden dagegen un vergiftet gelassen hatte. 
Diese letzteren dienten bei jedem Versuche als Vergleichsobjecte, um 
danach die etwaige Alteration, welche die Leistungsfähigkeit der 
Muskeln unabhängig von dem Oifte erfahren konnte, abzuschätzen 
und daher die bei den anderen zwei Fröschen durch das Oift her- 
vorgebrachte Aenderung richtiger zu bemessen. — Diese Versuche 
stellte ich nur an Bana esculenta an. Die durch die Muskelarbeit 
zu hebende Last betrug stets 250 6rm. Es wurden Jedesmal 0,2 
Mgrm. Adonidin in die Lymphräume des Thieres eingespritzt. Die 
Versuche zerfallen in zwei Beihen ; bei der einen begann die zweite 
Bestimmung der Arbeitsleistung 30 Minuten nach der Einspritzung des 
Giftes, bei der anderen 2 Stunden 30 Minuten nach der Einspritzung. 

Die Ergebnisse beider Versuchsreihen sind in den folgenden zwei 
Tabellen zusammengestellt. Die zu den Versuchen verwandten Frö- 
sche sind darin nach ihren fortlaufenden Ordnungsnummem bezeichnet. 

Die unvergifteten Vergleichsfrösche verrichteten fast durchweg 
bei der zweiten Prüfung eine grössere Arbeit als bei der ersten, und 
daher muss die Abnahme des Arbeitsmaasses, welche die vergifteten 
Thiere zeigten, nothwendig von dem Einflüsse des Adonidins auf die 
Muskeln abgeleitet werden. 

1) E. Tiegel, lieber den Einfluss einiger willkürlich Veränderlichen aof 
die Zucknngshöhe des unter -maximal gereizten Muskels. Arbeiten aus derphy? 
siolog. Anstalt zu Leipzig. Jah^. 1875. 



242 



VI. Oebvbllo 



A. 
Venuche ttber die nach 30 Minaten seit der Vergiftang mit Adonidin nachweis- 
bare Alteration der muBcnlftren Lejgtnngirfahigl 



OrdauBst- 

»Um 

der 

VemdM. 


VersuchspliM«. 


der Venadutliiere 
(Fröeehe). 


Meeeee der Terrichteteii Muskelurbeit: 

Habhöhe ArbeitBleieiaiiff 
in MUlimetem. in KiloipnmraBeterA. 


1. 


1. 


Normal 


i. 

n. 
m. 

IV. 


152 
182 
176 
114 


0,03800 
0,04560 
0,04400 
0,02850 




1 

2. 

nach 

(24 Standen). 


[Normal. 
S Vergiftet 


\ n. 
1 m. 

i IV. 


181 

200 

141 

70 


0,04525 
0,05225 
0,03525 
0,01750 


2. 


1. 


Normal. 


1 VI. 

1 vu. 

1 VIIL 


176 
182 
209 
201 


0,04400 
0,04550 
0,05225 
0,05025 




2. 

nach 

(24 Standen). 

k 


[ Normal. 
1 Vergiftet 


1 V- 

t VI. 

1 vn. 
1 vm. 


131 

167 

75 

81 


0,03275 
0,04175 
0,01875 
0,02025 



Versache über die nach 2 Standen 30 Minaten seit der Veigiftang mit Adonidin 
nachweisbare Alteration der mascal&ren Leistongsf&higkeit 



OrdBunci- 

uhleB 

der 

Venache. 



3. 



4. 



Versnohephaee. 



ZustMid: 



OrdnaBfB' 
ahl: 



der Verauchsthiere 
(Fröeohe). 



1. 



2. 

nach 
(24 Standen). 



1. 



2. 

nach 

(24 Stunden). 



Normal. 



I Normal. 
Vergiftet. 

Normal. 



Normal. 
Veigiftet 



Mtesee der rerrichteten Mnekelarbeit: 



Hobhöhe 
in Millimeteni. 



IX. 

X. 

XL 

XU. 

IX. 

X. 

XI. 

xn. 
xra. 

XIV. 

XV. 

XVI. 

xin. 

XIV. 

XV. 

XVI. 



202 
133 

162 
188 

200 

117 

61 

67 

109 
144 
146 
141 

128 

181 

54 

75 



ArbeiteleistuBg 
in Kilognunrnmetera. 



0,05050 
0,03325 
0,04050 
0,04700 

0,05000 
0,02025 
0,01525 
0,01675 

0,02725 
0,03600 
0,03650 
0,03525 

0,03200 
0,04525 
0,01350 
0,01875 



Ana der TabeUe A ergibt sich fttr die FrOache A in, IV, VU 
und vm ala Anadmok ihrer mitfleren moscalären ArbeiÜsleistnng 
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im normalen Zastande der Dmrchscbnittswerth von 0,043750 Kilo- 
grammmeter and anter der Wirkung des Adonidins, 30 Minuten nach 
dessen Einspritznng, der Darchschnittswerth Yon 0,022935 Kilogramm- 
meter, also eine Abnahme von 0,020815 Kilogrammmeter. 

Und aas der Tabelle B erhalten wir für die Frösche A XI, XII, 
XV and XVI als Ausdruck ihrer mittleren ArbeitslelBtung im nor- 
malen Zustande den Werth von 0,0373125 Kilogrammmeter; unter 
der Wirkung des Adonidins, 2 Stunden 30 Minuten nach der Ein- 
spritzung, den Mittelwerth von 0,0160625 Kilogrammmeter, also eine 
Einbusse von 0,02125 Kilogrammmeter im Durchschnitte. 

Die Muskeln der Versuchsthiere hatten demnach unter dem Ein- 
flüsse des Adonidins, 30 Minuten nach dessen Einspritzung, einen 
bedeutenden Theil ihrer Kraft verloren, so dass sie ungefähr nur die 
Hälfte ihrer normalen Arbeitsleistung verrichten konnten. Nach 2 
Standen 30 Minuten machte sich der Einfluss des Giftes noch stärker 
geltend, so dass die Abnahme der Arbeitsleistung um 0,000435 Kilo- 
grammmeter mehr betrug als nach 30 Minuten. 

Einfluss des Adonidins auf den Blutdruck. — Wie aus 
den folgenden Versuchen zu ersehen, steigert das Adonidin gleich 
dem Digitalin und anderen ähnlich wirkenden Olukosiden sehr er- 
heblich den Blutdruck. Ich stellte die bezüglichen Versuche an Ka- 
ninchen und Hunden an. Dabei wurde jedesmal die Tracheotomie 
vorgenommen und kttnstliche Athmung eingeleitet, die Nn. vagi aber 
unberührt gelassen. Der Druck steigt nach der Einspritzung des 
Adonidins sowohl beim sonst normalen Thiere als im Falle voran- 
geschickter Narkose und dadurch bewirkter bedeutender Herab- 
setzung des Blutdrucks. Ich spritzte das Adonidin in die Jugular- 
vene ein und bediente mich dabei der oben envrthnten Lösung, ans 
welcher der WeingeiBt dorch Erwärmen vertrieben worden war. 



L Yersueli. Ein Kaninchen von 


1,85 Kffrm. K<yrpen»wicht — Kttastiiche 


Athmong. — Nn. vagi unvenehrt. — Menge des dngeepritsien Adonidins »s i Mgrm. 




Zahl 






Z«it. 


dwrPBlMOlüAff« 
iBlOXiiiatoiL 


Blstdruck 
iB Mm. Hg 


Bemerkungen. 


11 h 24 m 


45 V» 


96 


Bq^iim des Yersochs. 




45 


92 




11 h 25 m 


44 Vi 


90 






44 Vi 


92 




11 h 26 m 


45 


112 




11 h 27 m 


44 


100 


I. Einspritzung von 0/25 Mgrm. Adonidin. 




45 V« 


98 






4:i 


100 






45 


102 
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VI. GXBVBLLO 



Zeit 



Zahl 
der Palsfldilftge 
in 10 Minvton. 



11 h 27 m 


45 V« 




44»/« 


tt h 29 m 


45 




44V* 


11 h 32 m 


45 




45 




43 Va 


• 


43V2 


11 h 34 m 


43 V* 




43 V2 


11 h 35 m 


— 


11 h 36 m 




11 h 37 m 


— 


U h 39 m 


_ 



Blvtdinok 
in Mm. Hg 



Bemerkangen. 



II. Einspritzung von 0,25 Mgrm. Ado- 

nidin. 
IIL Einspritzung von 0,25 Mgrm. Ado- 

nidin. 



IV. Einspritzung von 0,25 Mgrm. Ado- 

nidin. 
Die Pnlsschl&ge werden so klein , dass 

sie nicht mehr zählbar sind. 



114 
102 
100 
112 
110 
108 
108 
104 
108 
104 
1fi6 

176 

160 
162 
142 
158 
156 
160 
152 
156 
158 
192 
142 
104 
132 

Der Druck tUllt rasch bis auf die Abscissenlinie. 

Bei dem folgenden Versuche, der ebenfalls an einem Kaninchen 
angestellt wurde, war der Blutdruck durch die vorausgeschickte Nar- 
kotisirung mittelst Aldehydammoniak (über welches ich Untersu- 
chungen angestellt und dessen physiologische Wirkung ich in einer 
demnächst zu veröffentlichenden Arbeit beschreiben werde), bedeu- 
tend herabgesetzt worden. 

IL Versuch. Ein Kaninchen von 1,75 Kgnn. Körpeigewicht, narkotisirt 
mittelst Aldehydammoniak. — Künstliche Athmung. — iNn. vag. unversehrt. — 
Menge des eingespritzten Adonidins «» lo Mgrm. 





Zahl 






Zeit 


derPnliachlige 
in 10 Minaton. 


Blutdruck 
in Mm. üg 


Bemerkungen. 


12 h 28 m 


29 V« 


38 


I. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 




29 V« 


42 






29 


46 




12 h 30 m 


30 V« 


50 


II. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 




30 


54 






30 


58 


• 


12 h 32 m 


30 


60 


III. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 




30 V« 


66 




12 h 33 m 


30 V« 


72 


IV. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 


12 h 35 m 


30 V« 


72 
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Zahl 






Zeit 


derPnlfwehlige 
in 10 Minuten. 


Blntdnick 
in Mm. Hg 


Bemerkungen. 


12 h 36 m 


30 


78 




12 h 37 m 


29«/« 


82 




12 h 39 m 


30V2 


80 




12 h 41 m 


30V2 


78 


y . EinspritaBong von 2 Mgrm. Adonidin. 




29 V» 


66 


• 




33 


110 






31 


66 






31V« 


96 






31 V« 


70 




12 h 43 m 


34 


94 






36 


76 




12 h 45 m 


36 


66 


• 


12 h 48 m 


33 


68 




12 h 50 m 


35 V« 


68 


1 



Der Druck ißdlt rasch auf die Abscissenlinie. 

III. Yersueli. Hund von 7,6 Egrm. Körpergewicht, narkotisirt inittelst 
Chloralhydrat. — Künstliche Athmung. — Nn. vagi unversehrt. — Menge des 
eingespritzten Adonidins «» 7 Mgrm. 





Zahl 






Zeit 


der PaltBohUge 
in 10 Minnten. 


Blatdrnok 
in Mm. fLg 


Bemerkungen. 


8 h 23 m 


5 


54 


I. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 


8 h 24 m 


12V« 


88 






18V« 


98 






20 


138 




8 h 25 m 


25 


90 


II. Einspritzung von 1 Mgrm. Adonidin. 


8 h 27 m 


28V2 


94 


III. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 




30 


104 






14V« 


142 




8 h 28 m 


14 


152 


ly. Einspritzung von 2 Mgrm. Adonidin. 




20 


136 


■ 




— 


122 


Die Pulsschläge sind unz&hlbar geworden. 


8 h 29 m 


— 


116 






— 


96 






— 


86 


• 



Der Druck f&llt rasch auf die Abscissenlinie. 



Um ein Beispiel von den Aendemngen zu geben, welche der 
Puls und der Blatdrnok bei einem mittelst Chloralhydrat narkoti- 
sirten Hände unter dem Einflasse des Adonidins erfährt, gebe ich 
einige BrnchstUcke von einem mit Hülfe des Kymographion (anter 
Anwendung einer fortlaufenden Papierrolle) angestellten Versuche. 
— Die Aufzeichnungen sind von rechts nach links entworfen 
worden. 



BlaUincli M «Inn millaU Cblonlhjdnt nvlLalJairUii Hund« (a. Verinch III). 

n. 



BlaMrack kai dinHlbu Tbitre gltick dmI) du BLaipiltunK im UonidiB- 

Da der Blatdrack zu hoch geworden, gebe ich nicht mehr die 
Tollatändige Aufzeichuang wie in den beiden ersten Holzschnitten, 
wo die zeitmessende gebrochene Linie als Abscissenlinie dient In 
den Fignren III nnd IV führe ich nnr zwei Cnrveustrecken anf, deren 
erste das Verhalten des Pnlses 5 Minuten nach der Einspritzang von 
Adooidin, die zweite das rasche Sinken des Blatdrnoks kurz vor 
dem Tode darstellt 

III. 



i Miantwi apit« (M lind & Hgna. Adtildlo aiBcaiprltit • 



AdoniB Teroalfs L. 
IV. 



Es scheiDt mir Überflüssig weitere Versnehe ftafznfahren; ans 
dem Hitgetbeilten geht zar Geotlge hervor, dsas dem Adonidio die- 
selbe Wirkung zukommt wie dem Digitalin. 

Ich glaabe, dass dieses neue Olnkosid oder die ganze Pflanze 
eine ansgedehnte and nützliche Anwendung in der Therapie zu (in- 
den geeignet ist, und hoffe daher, dass die 'Kliniker ihre Aufmerk- 
samkeit darauf richten werden, zamal da die Adonis rernalis 
keine cnmulative Wirkung besitzt and deshalb gewiss vor der Digi- 
talis, deren fortgesetzter Qebrauch so gefährlich ist, den Vorzug ver- 
dient 



vn. 

Untersuchungen Aber die Wirkung einiger Arzneimittel auf 
die Erregbarkelt des &rossliims nebst Beiträgen zur Therapie 

der Epilepsie. 

Von- 

Feter Albertoni 

in OeniuL 

Die eisten Angaben ttber die Wirknng arzneilieber Stoffe anf 
die Erregbarkeit der Grosshimrinde verdanken wir HitzigJ) Da 
dieser Forscher bei seinen Versuchen die Thiere mittelst Aether and 
Morphium narkotisirte , so musste er sich natürlich mit dem Ein- 
flüsse dieser Substanzen auf die Hirnftinctionen, welche den Gegen- 
stand seiner Untersuchungen bildeten, beschäftigen. Der verdienst- 
YoUe Neurolog hebt mit Recht hervor, wie dieser Gegenstand in 
vielfacher Beziehung von hohem Interesse sei. Hinsichtlich des 
Aethyläthers fasst er seine Schlussergebnisse in folgenden Worten 
zusammen: jjWenn man ein Thier so tief ätherisirt, dass jede Spur 
von Reflexen aufhört, so findet man die elektrische Erregbarkeit des 
Gehirns theils erhalten, theils verlor en,^^ Das Verhalten der Reflex- 
erregbarkeit prüfte er jedesmal durch Berührung der Conjunctivae 
Zerreissung der harten Hirnhaut, Application eines starken Induc- 
tioDsstroms an die Nasenschleimhaut oder an eine kleine wundge- 
machte Hautfläche zwischen den Zehen einer hinteren Extremität. 
Wenn keine Reflexe mehr auftraten und das Thier bis auf die fort- 
bestehenden Athembewegungen vollkommen regungslos dalag, fand 
sich, dass einige sonst erregbare Bezirke der Grosshimrinde auch 
auf die stärksten elektrischen Ströme nicht mehr reagirten, andere 
dagegen wohl. Wurde nun die Darreichung von Aether weiter fort- 
gesetzt, so gelang es, aber immer nur ftir kurze Zeit, alle Reaction 
zu unterdrücken. 

Hinsichtlich des Morphiums fand Hitzig, dass man Hunden, 



1) UntersuchuDgen über das Gehirn. Berlin 1S74. 
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sei es auf subeutanem Wege, sei es durch intravenöse Einspritzung, 
relativ hohe Dosen davon beibringen konnte, ohne dass die' Fähig- 
keit des grossen Gehirns auf den elektrischen Reiz zu reagiren, ver- 
loren ging. Die Schmerzeindrtlcke riefen dann kein Jammergeheul 
noch Gewinsel hervor. Dagegen konnte man noch immer auf re-, 
flexorischem Wege Bewegungen der Augenlider (Blinzeln) hervor- 
rufen, und wurden die Extremitäten auf schmerzliche Reizung zurück- 
gezogen. 

Ferrier Oy der bei seinen Versuchen über die Erregbarkeit des 
Gehirns das Chloroform als Analgeticum benutzte, zog den etwaigen 
Einfluss dieses Stoffes auf die geprüfte Function nicht in Betracht. 
Doch können wir aus seinen Angaben indirect erschliessen, dass das 
Chloroform in kleinen und mittleren Gaben, wie es eben von Ferrier 
angewandt wurde, nur wenig die Erregbarkeit des grossen Gehirns 
beeinflusst. 

In den Arbeiten von Schiff finden wir den allgemeinen Satz 
ausgesprochen, dass alle Einflüsse, welche die Empfindlichkeit herab- 
setzen, auch die Erregbarkeit der Grosshimrinde vermindern. 

Grichton Browne^) berichtet, dass er bei zwei Kaninchen 
das Auftreten epileptischer Anfälle auf elektrische Reizung des grossen 
Gehirns (die sonst nach seiner irrthttmlichen Voraussetzung eben zu 
solchen Anfällen Veranlassung hätte geben müssen) dadurch verhin- 
derte, dass er diese Thiere Amylnitrit einathmen liess. Obgleich 
nun, wie wir dargethan haben, bei Kaninchen die elektrische Rei- 
zung der Grosshimrinde ja überhaupt nie und nimmer epileptische 
Anfälle, sondern nur partielle Krämpfe hervorruft und folglich in 
diesem Sinne die Beobachtungen von CrichtonBrowne von keinem 
Werthe sind, so können wir doch aus denselben erschliessen, dass 
das Amylnitrit nicht ohne Einfluss sei auf die Erregbarkeit des grossen 
Gehirns. Allenfalls aber sind .weitere Untersuchungen darüber noth- 
wendig. 

Ich fand, dass bei Hunden Aethyläther und Ghloral in mittel- 
grossen Gaben das Auftreten epileptischer Anfälle auf elektrische Rei- 
zung der psychomotorischen Zone, wodurch sonst bei diesen Thieren im 
Zustande des Wachens und unter normalen Bedingungen solche An- 
fälle hervorgerufen zu werden pflegen, hintangehalten werden können. 



1) Elxperimental Researches in cerebral Physiology and pathology. The West 
Riding Luoatic Asylam Medical Reports, v. III. London 1873. p. 30. 

2) l^itrite of Amyl in Epilepsy. The West R. L. Asylam Medical Reports, v. III. 
London 1873. p. 153. 

ArehiT fftr ezp«rimeni. Patliologie u. Pharmakologie. XY. Bd. 17 
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Es darf als Ansnahmefall der von Corona nütgetheilte gelten, 
wo die elektrische Reizung der Grosshimrinde bei einem chlorofor- 
mirten Honde einen epileptischen Anfall herrorrief. 

Die Yon mir neuerdings angestellten Untersuchungen, die den 
Gegenstand vorliegender Arbeit bilden, waren einerseits eben auf 
das Studium der Aenderungen gerichtet, welche die Erregbarkeit 
der Grosshimrinde unter dem Einflüsse gewisser Arzneistoffe erfährt, 
andererseits auf die Beleuchtung einiger die Therapie der Epilepsie 
betreffenden Fragen : zwei Themata, <Ue mit einander eng zusammen- 
hängen. 

Es ist experimentell erwiesen, dass bei Hunden die Application 
eines massigen elektrischen Stromes auf die von Hitzig so benannte 
erregbare Zone der Grosshimrinde einen epileptischen Anfall her- 
vormft. Alle darauf bezüglichen Erfahrungen sind in einer von mir 
frtLher veröffentlichten Arbeit ^) zusammengestellt — Ja, es lässt sich 
behaupten, dass gerade diejenige Form der Epilepsie, die durch eine 
von der Grosshimrinde ausgehende und sich über das ganze Nerven- 
system verbreitende Entladung ursprünglich bedingt wird, zu den 
häufigsten gehOrt. 

Meine Versuche wurden an Hunden und Affen (Cercopithecus 
s p e c.) angestellt. — Wo es galt, die Wirkungen einer einzigen Gabe 
des Arzneistoffes zu prüfen, ging ich in folgender Weise zu Werke : 

Nach einseitiger Blosslegung der psychomotorischen Hirozone 
(die ich der Kürze wegen als Regio cruciata bezeichnen werde) 
oder auch einer breiteren Strecke des grossen Gehirns, wurde das 
Minimum der Stromstärke bestimmt, die zur Erzeugung der verschie- 
denen Bewegungen genügte, sowie auch diejenige, welche zur Er- 
zeugung eines epileptischen Anfalles hinreichte. Sodann wurde das 
Arzneimittel beigebracht, und nachdem sich die Anzeichen seiner 
Wirkung kundgegeben, wurde die Erregbarkeit des Gehirns von 
Neuem geprüft. 

Je nachdem das zweite Mal erst eine grössere oder eine gleiche 
oder schon eine geringere Intensität des Stromes hinreichte, die 
früher beobachteten Bewegungen auszulösen und resp. einen epilep- 
tischen Anfall hervorzurufen, wurde erschlossen, ob das Arzneimittel 
die Erregbarkeit des Grosshims geschwächt oder unverändert ge- 
lassen, oder gesteigert habe. 

1) Gontribnto alle studio delle localiCTazioni corebralL Gior. di Med. Mili- 
tare. 1878. 

2) P. Albertoni, Sulla patogenen dell' epilesBia. Annali Univ. di Med. Mi- 
lane, f. 249. anno 1879, und Moleschott's Untersuchungen, Zur Naturlehre. Bd. XII. 
5.H. 188V 
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Kam es hingegen darauf an, die Wirkungen wiederholter, inner- 
halb einer gewissen Zeit verabfolgter Gaben eines Arzneimittels zn 
prüfen, so wurde demnächst ebenfalls eine Grosshimhemisphäre in 
der Regio cruciata blossgelegt und die zur Erzeugung der Bewe- 
gungen, sowie die zum Zustandekommen eines epileptisehen Anfalls 
erforderliche kleinste Stromstärke bestimmt; darauf aber wurde die 
Wunde sorgfältig vereinigt und die Heilung derselben abgewartet. 
Erst wenn diese erfolgt war, begann die Darreichung des Arznei- 
stoffes; und nachdem dieselbe genttgend gedauert hatte, wurde die 
andere, unverletzte Hemisphäre blossgelegt und an dieser die Rei- 
zungsversuche wiederholt, um nun je nach ihrem Ausfalle in obiger 
Weise auf die geschwächte, gleich gebliebene oder erhöhte Erreg- 
barkeit des grossen Gehirns zu schliessen. 

Zu der elektrischen Reizung durch Inductionsströme wurde der 
primäre Strom von einem grossen DanieFschen Elemente geliefert, 
wobei alle Maassregeln getroffen wurden, um die Stärke dieses 
Stromes unverändert zu erhalten. Zur Entwicklung eines unterbro- 
chenen secundären Stromes diente der Du Bois-Reymond'sche Schlitten- 
apparat, welcher bekanntlich durch grössere oder geringere Annä- 
herung der secundären Spirale an die primäre die Intensität des 
Indnctionsstromes nach Belieben zu reguliren gestattet. 

Ich begreife wohl, dass dieses Veifuhren vielfachen Einwendun- 
gen Raum gibt. Daher schritt ich mit allen möglichen Gautelen zu 
Werke und zog nur dann bestimmte Schlflsse, wenn mir wiederholte 
Versuche ein ttbereinstimmendes Resultat ergeben hatten. 

Bromkalium. 

Das Bromkalium ist gewiss das zuverlässigste Antiepilepticum, das 
wir besitzen. Es wird allgemein gebraucht in allen Fällen von Epi- 
lepsie; bei welchen Formen derselben es aber gerade indicirt ist 
und wie es wirkt, ist noch keineswegs ausgemacht. — Indem ich 
mir die Beleuchtung dieser Fragen vornahm, trachtete ich zunächst 
die Bedingungen künstlich nachzuahmen, unter welchen das Brom- 
kalium zu therapeutischen Zwecken angewendet zu werden pflegt. 

Bei den Hunden, an welchen ich meine Versuche anstellte, wurde 
der Schädel auf einer Seite trepanirt und die Regio cruciata nebst 
den Nachbartheilen blossgelegt. Ich prüfte sodann die Erregbarkeit 
dieser Gegend und insbesondere der empfindlichsten Districte der- 
selben, als welche die Area des Facialis und die der vorderen Ex- 
tremitäten anzusehen sind. Auch untersuchte ich, ob die Anwendung 
eines massigen elektrischen Stromes einen epileptischen Anfall ans- 
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löse. Durch diese phyBiologische Vorprüfung waren die nöthigen 
Vergleichsdata flir das pharmakologische Experiment gewonnen. Nach 
der Vereinigung der Wunde durch Naht und der Genesung des 
ThiereSi die gewöhnlich rasch zu Stande kam, begann die Darrei- 
chung des Bromkaliums, welches zu diesem Behufe der Nahrung bei- 
gemischt wurde. Damit wurde 2—3 Wochen lang fortgefahren. Die 
Oabe betrug gewöhnlich 1 — 4 Gnn. täglich bei Hunden von 4 — 6 
ELgrm. Gewicht Gesunde und ki^lftige Hunde ertragen solche Gaben 
mehrere Tage hindurch ohne irgend functionelle Störungen oder 
ttberhaupt eine Beeinti^htigung ihrer Gesundheit zu zeigen. Sie 
wurden unter dieser Behandlung viel gefrilssiger , liessen aber auch 
nach der Einnahme des Bromkaliums oft einige Unsicherheit der Be- 
wegungen erkennen. Einige Hunde, namentlich die geschwächten und 
heruntergekommenen, vertrugen das Bromkalium nicht so gut, son- 
dern magerten , obgleich sie immer fressgierig blieben, ab, ihre Be- 
wegungen wurden schwach, schleppend, uncoordinirt, die Empfind- 
lichkeit abgestumpft, und es trat oft Schläfrigkeit ein. — Ich habe 
Yorztlglich die Fälle berücksichtigt, wo das Arzneimittel gut ver- 
tragen wurde. Hit der Darreichung dieses Stoffes fuhr ich bis zu 
den ersten Anzeichen der Sättigung des Organismus mit demselben 
fort oder brach damit kurz vor dem Auftreten solcher Zeichen ab; 
und ich glaube, da^ man sich danach auch beim Menschen bei der 
therapeutischen Darreichung des Bromkaliums richten muss. Es 
wird auch in der That heutzutage bei der Behandlung der Epilepsie 
immer mehr der Gebrauch hoher Dosen dieses Arzneimittels (10 bis 
18 und gar bis 30 Grm. täglich) anempfohlen. Zu bemerken ist 
hierbei, dass das Bromkalium, wie auch bereits von Krosz^ her- 
vorgehoben worden ist, besser vertragen wird, wenn mair es zugleich 
mit den Speisen einnehmen lässt. Sicherlich verfehlt ist der Bath 
Clarke's und Amory's^), es bei leerem Hagen zu verabfolgen. 
Natürlich aber brachte es bei unseren Versuchen die Beimischung 
des Arzneimittels zu den Nahrungsmitteln mit sich, dass kleine Men- 
gen vom ersteren verloren gingen. 

Nachdem die Thiere eine gewisse Henge Bromkalium erhalten 
hatten, wurde die psychomotorische Zone auf der unversehrten Seite 
(d. h. auf der, welche nicht trepanirt worden war) blossgelegt und 

1) Ueber die physiologiBche Wirkung des Bromkaliom. Dieses ArclÜY. Bd. VI. 
S. 1—48. 

2) The physiological and therapeutical action of the bromide of potassium 
and bromide of ammoniom. Boston 1872. — Siehe franz. Uebers. in der Gazette 
hebdom. de M^. Serie 2. IX. p. 40, 41, 43, 44. 
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wieder der Empfindlichkeitsgrad des grossen Gehirns geprüft. Ich 
bestimmte, wie starke Ströme jetzt erforderlich waren, am verschie- 
dene Bewegungen hervorzubringen, und versuchte, ob es möglich 
war, durch starke Ströme einen epileptischen Anfall, wie er vor der 
Darreichung des Bromkaliums erzeugt worden war, hervorzurufen. 

Man könnte einwenden, dass in Tolge der ersten Blosslegung 
und elektrischen Beizung einer Hemisphäre des grossen Gehirns die 
Erregbarkeit der anderen Hemisphäre durch entzündliche Vorgänge 
alterirt sein konnte. Doch wurde dieser Verdacht durch vorgängige 
vergleichende Versuche gänzlich ausgeschlossen, in allen solchen 
Fällen wenigstens, wo der operative Eingriff keine schweren krank- 
haften Störungen nach sich gezogen hatte. Zum Belege dafür dienen 
auch die Ergebnisse der weiter unten zu schildernden Versuche über 
das Atropin. 

Die Besultate meiner Versuche waren ttbereincitimmend und Aber- 
zeugend. 

Versuch I, Erwachsene kräftige Httndin von 5100 Grm. Gewicht. 
Es wird der vordere Theii der linken Himhemisphftre blossgelegt. Die 
Blutung bei der Operation ist sehr gering. Der oben beschriebene elek- 
trische Strom ist bereit. Erst bei der gegenseitigen Annäherung der 
Spiralen auf 130 Mm. ruft die Reizung der Facialisarea (vordere Portion 
der 2. äusseres Windung oder des sog. Gyrns suprasylvicns 
des Huadehirns) und der Area der vorderen Extremitäten (äussere Por- 
tion des Gyrus sigmoideus) Bewegungen der rechten Gesichtshälfte 
und resp. der rechten vorderen Extremität hervor. Nähert m«n die 
Spiralen einander auf HO Mm., so erzeugt man partielle Epilepsie, d. h. 
Ejrämpfe des Gesichts und des Vorderbeins. Bei 100 Mm. tritt ein hef- 
tiger und anhaltender epileptischer Anfall ein. 

4. und 5. November. Es werden täglich 3 Grm. Bromkalium mit 
dem Futter verabfolgt. 

25. November. — Seit dem 5. dieses Monats erhält das Thier täg- 
lich 5 Grm. Bromkalium. 

Der Gang ist seit einigen Tagen etwas unncher, atactisch geworden. 
Das Thier ist schläfrig, besonders gleich nach der Emnahme des Brom- 
kalium. Es ist fetter geworden, ftisst viel; seine Muskelkraft ist be- 
trächtlich, so dass es sich nur mit grosser Mtthe Überwältigen lässt. 

Es wird das grosse Gehirn auf der rechten Seite blossgelegt. Das- 
selbe ist gesund aber ziemlich blass. Himsubstanz bei der Operation gar 
nicht verletzt; keine Blutung. 

Bei einem Spiralenabstande von 130 Mm. ruft die Reizung des Fa- 
cialis- und Vorderbeingebiets bei wiederholten Versuchen kerne Bewegung 
hervor; desgleichen bei 120 Mm.; bei 110 Mm. Verschluss der links- 
seitigen Augenlider; bei 100 Mm. Gesiohtskrämpfe, keine Wirkung auf 
Reizung des Vorderbeingebiets; bei 90 Mm. und Application der Elek- 
troden an das Fadalisgebiet starke aber vorübergehende Krämpfe, auf 



252 Vn. AiBBBTom 

I9se. Durch diese phyBioIogjS'-' ^^^^Mg»» Krtopfe der 

VergleioliBdata flir das phav- • ,^&Rm Hule genliert 

der Vereinigung der ' .^^ 'llf '■ ^f'"^^ !f * "" 
„, . ^!* ^ •■ Vv-^ST des Gesichts und der vor- 
ThiercB, die ge- . .<--V_-r'^ Wirkungen; bei 70 Mm. 
chnng desBro' ' ;. -;^.,-^^^n&. VorderbeingebietB links- 
gemischt wnr ' '. .., "^ A*^ö«8icht nnd das Vorderbein be- 
Gabe betro' - ". .-^^d'o Reizing eines Gebiets Krämpfe 
Ksrm Gtev ^' ""-'■ "^ '^'' benachbarten erregbaren Gebieten 

mehrere - '^■^■* ' mh Tage der letrten Operation wird kein 
überhar - ■;. * ^ i^^^dts Thier gut gefüttert. Dasselbe be- 
wurde- . .S 2;. 

nißd •*'^^' j,*fMitigon TrepanationBBtolle die nengebildete 

wftp .j-^C^ "^ erschien die Himsabstanz wohl erbalten , aber 

K 0^f*^Xr D dieselbe bei 80 Mm. Spiralenabstand die Elek- 

^^ J^ "jfi. j*^ ein heftiger und vollständiger eptlepÜBofaer An- 

" ^>S'" ■ 

J?'"' .T fileine HUndin, krftftig, woblgenibrt, von 3750 Gm. 

^tt'*^te Oetüm wird auf der rechten Seite in breiter Anadeh- 
*'*^^^ Die HimsQbatanz erscheint reichlich vascntarisirt. Es 
ttf *"i«' ****'"' '*'' Weise aur elektrischen Reimng der Hirnrinde 
tjfi ^ Beim Spiralen abstände von 140 Mm. keine Wirkung anf 
^^'^^PDg der Terschiedenen erregbaren Punkte. .Bei 130 Hm. Be- 
iif^ggo der linken Geüchtabftlfte auf Reizung der Vorderportion der 
**^^iff6D Windung; doch ist die Wirkung nicht constant. Bei 125 Mm. 
3- *^^gfiu des Oeuchts und des Vorderbeine; bei 120 Hm. Erftmpfe 
f Oesiäts nnd des Vorderbeins (partielle Epilepsie); bei 110 Mm. 
tnehi s^f abwechselnde Application der Elektroden auf das Facialis- nnd 
forderbeingebiet nach einigen Secunden ein sehr heftiger, anhaltender 
gnd vollständiger epileptischer Anfall aus, der mit heftigen Krämpfen 
des Vorderbeins anfängt. Während des Aufalls und nach demselben er- 
scheint das Gehirn ausserordentlich hyperämiscb. Nach einigen Seconden 
ruft bei 115 Mm. Spiralenabstand die Application der Elekboden an das 
Vorderbeingebiet einen erneuten, sehr heftigen epileptischen Anfall herror. 
21. December. Seit dem 28. November hat das Thier bis heute 
täglich 3 Grm. Bromkalinm mit dem Futter erhalten. Es befindet sich 
gant wohl ; keine Störung der Bewegungen, keine Schläfrigkeit noch an- 
dere Erscheinungen von Bromismue. Stärkere Gefräswgkeit. 

Es wird die linke Hemisphäre des Grosshims in ihrem vorderen Theile 
blossgelegt und erscheint ebenso reichlich vascnlsrisirt, wie vor der Dar- 
reiohnng des Bromkalium. 

Die unter sonst gleichen Bedingungen wie bei dem Vorversnche 
unternommene elektrische Reizung ergibt bei einem Spiralensbstande von 
140 Mm. nnd Application der Elektroden an das Facialisgebiet sehr sui- 
gespTOcfaene Bewegungen des Gesichts,' bei 120 Hm. Bewegungen des 
Vorderbeins; bei 110 Hm. nnd Application der Stromleiter an die Ge- 
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biete des Facialis and des Vorderbeins entwickelt sich langsam ein heftiger 
und anhaltender epileptischer Anfall. — Wir liessen jetzt das Thier 
ansrnhen nnd versachten einen abermaligen Anfall hervorzarafen , ver- 
mochten es aber nicht einmal bei einem Spiralenabstande von 90 Mm.; 
überhaupt erwies sich die Erregbarkeit gegen das Frühere ausserordent- 
lich herabgesetzt. 

3. Januar. Die Darreichung des Bromkalium war zu einer Dosis 
von 5 Grm. tftglich fortgesetzt worden. Das Thier ist gesund nnd munter; 
nur unmittelbar nach der Einnahme des Bromkalium ist eine Unsicherheit 
des Ganges bemerklich. Die letzte Gabe ist vor 2 Standen dargereicht 
worden. Es gelingt ganz gut die Blosslegung der Himsubstanz links, 
an der vorhin operirten Stelle. Das Hirn erscheint unversehrt nnd ebenso 
blutreich wie vorher. Nur bei 70 Mm. Spiralenabstand lässt sich ein 
kleiner epileptischer Anfall hervorrufen. 

Versuch III, $ Windhund von 5000 Grm. Gewicht. Trepanimng des 
Schädels rechts über der Regio cruciata. 

Die elektrische Reizung der Grosshirnoberflttche liefert bei 130 Mm. 
Spiralenabstand ein schwankendes Ergebniss. Auf Reizung des Facialis- 
und Vorderbeingebiets stellen sich bald Bewegungen des Gesichts und 
des Vorderglieds der linken Eörperhftlfte ein, bald nicht; bei 120 Mm. 
zeigen sich alle Gebiete erregbar; bei 105 Mm. bricht auf Reizung der 
vorgenannten Himgebiete ein heftiger epileptischer Anfall aus. 

Um 1 h. 40 m. werden 3 Grm. Bromkalium, in wenig Wasser ge- 
löst, per OS einverleibt. Zwanzig Minuten nachher wird zur elektrischen 
Reizung des Gehirns geschritten und stellen sich bei 105 Mm. Spiralen- 
abstand nur einige leichte Krämpfe ein. Auch bei 100 Mm. kommt es 
zu keinem epileptischen Anfalle. Erst bei 95 Mm. erfolgt, nachdem die 
Reizung einige Secunden gedauert hat, ein vollkommener epileptischer 
Anfall. 

17. December. Beginn der täglichen Darreichung von 3 Grm. Brom- 
kalium mit dem Futter. 

4. Januar. Die Darreichung des Bromkalium wird bis heute fort- 
gesetzt und wurde die letzte Gabe vor 2 Stunden gereicht. — Das Thier 
blieb stets sehr gefrässig, magerte etwas ab, ist nie schläfrig, zeigt aber 
einige Unsicherheit im Gange. 

Das grosse Gehirn wird auf der linken Seite blossgelegt Es er- 
scheint, wie früher, ziemlich blutreich. Erst bei 100 Mm. Spiralenab- 
stand erhält man constant auf Reizung der betreffenden Himstellen He- 
bung der rechten vorderen und hinteren Extremität und Verschluss der 
rechtsseitigen Augenlider; bei 120 Mm. zu wiederholten Malen ein nega- 
tives Ergebniss; bei 110 Mm. einmal Hebung des rechten Vorderbeins; 
bei 80 Mm. Krämpfe im Gesicht und Vorderbein, die sich trotz länger 
fortgesetzter Reizung nicht verallgemeinern; bei 70 Mm. bricht nach 
einige Secunden dauernder Reizung der Facialis- und der Vorderbein- 
area ein kurzer epileptischer Anfall aus. Nachdem einige Minuten ver- 
strichen, wird abermals die Reizung bei 120 Mm. versucht und ruft auch 
dieses Mal keine Bewegungen hervor. 
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Versuch IV, 30. März. Oesnoder und kräftiger, aber magerer Hund. 
Blosslegung der Regio cruciata rechte rseits. 

Der gewohnte Strom bringt bei 130 Mm. keine Wirkung bei Reizung 
des Vorderbeingebiets hervor, wohl aber bei Application der Elektroden 
an das Facialisgebiet. Bei 100 Bfm. nach einige Secunden dauernder 
Reizung des Vorderbeingebiets heftiger und vollkommener epileptischer 
Anfall. 

5. April. Der Hund wiegt 4900 Orm. — Es beginnt die tägliche 
Darreichung von je 2 6rm. Bromkalium. 

19. d. M. Seit dem 15. April war die Darreichung des Bromkalium 
ausgesetzt worden. Jetzt wird sie in gleicher Gabe wieder aufgenommen. 

23. d. M. Die Gabe des Bromksdium bleibt fortan auf 1 Grm. täg- 
lich herabgesetzt. 

30. d. M. Bis gestern hat die tägliche Beimischung von 1 Grm. 
Bromkalium zu dem Futter fortgedauert. Der Hund befindet sich ganz 
wohl und zeigt keine Unsicherheit der Bewegungen noch andere auf die 
Wirkung des Bromkaliums deutende Erscheinungen. Körpergewicht 5450. 

Blosslegung des grossen Gehirns linkerseits ohne Blutung. Die 
Durchschneidung der Dura mater ist wenig schmerzhaft. Die Himsub- 
stanz erscheint sehr blass, blutarm. 

Anwendung des gewohnten Stromes. Bei 130 Mm. Spiralenabstand 
einige Bewegungen des Gesichts (Augenlider) auf Reizung des Facialis- 
gebiets; bei 120 Mm. leichte Bewegungen des Gesichts und Vorderbeins; 
bei 100 Mm. dieselben Bewegungen, aber lebhaft; bei 100 Mm. desglei- 
chen; bei 90 Mm. Krämpfe im Gesicht und Vorderbein, die auf Entfer- 
nung der Elektroden sofort aufhören; bei 80 Mm. desgleichen. 

Versuch V, 6. April. Schwarze Hündin, kräftig. 4500 Grm. schwer. 

Der Schädel wird rechterseits über der Regio cruciata trepanirt. 
Die ausgesägte Knochenscheibe sinkt bei der Ablösung ein , und bewirkt 
dieses Trauma einige leichte krampfhafte Zuckungen des Gesichts. Die 
Hirnsubstanz ist stark injicirt, der arterielle Kreislauf sehr hyperämisch. 

Bei 120 Mm. Spiralenabstand Bewegungen des Vorderbeins und des 
Gesichts auf elektrische Reizung des Gyrus sigmoideus und der vorderen 
Portion der 2. äusseren Windung; bei 130 Mm. gleiche Wirkung; nach 
wiederholter Reizung bei diesem Spiralenabstande bricht ein sehr heftiger 
und vollständiger epileptischer Anfall aus. 

12. d. M. Beginn der täglichen Darreichung von je 2 Grm. Brom- 
kalinm. 

23. d. M. Ataxie der Bewegungen ; das Thier fällt leicht um, stösst 
an die Gegenstände; seine Intelligenz und Empfindlichkeit sind herabge- 
setzt; es frisst mit Gier. Körpergewicht 4850 Grm. 

Heute wurde die letzte Gabe Bromkalium (2 Grm.) gereicht und 
darauf die Blosslegung des grossen Gehirns linkerseits bewerkstelligt. 
Die Himsubstanz erscheint ziemlich blass, die Arteriolen winzig und 
spärlich. 

Auf gewohnte elektrische Reizung bei 130 Mm. Spiralenabstand keine 
Wirkung; bei 120 Mm. lebhafte Bewegungen der Extremitäten (nament- 
lich des Vorderbeins) und des Gesichts auf Reizung des Gyrus sigmoideus 
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and des Facialisgebiets; bei 100 Mm. desgleichen; bei 90 Mm. desglei- 
chen; bei 80 Mm. anch nach länger fortgesetzter Reizung nur krampf- 
hafte Zuckungen der rechtsseitigen Extremitäten und des Gesichts, die 
nach Entfernung der Elektroden sofort aufhören und keineswegs mit Ver- 
lust des BewuBstseins verbunden sind; bei 70 Mm. desgleichen. 

Die detailirte Schilderang noch anderer Versnche scheint ans 
überflüssig. 

Wir dürfen auf Onind der obigen Beobachtangen mit aller Sicher- 
heit behaupten, dass das Bromkalium die elektrische Erregbarkeit 
des grossen Gehirns in hohem Maasse herabzusetzen fihig ist. Die 
Wirkung ist um so augenscheinlicher. Je länger die Darreichung dieses 
Stoffes fortgesetzt worden, namentlich wenn das Thier bereits Zeichen 
von Saturation mit demselben darzubieten anfängt. 

Das Bromkalium hebt die Möglichkeit auf durch die elektrische 
Reizung der Hirnrinde epileptische Anfälle hervorzurufen. 

Ganz besonders wird die Neigung zur Aasbreitung der Entla- 
dung vom gereizten Punkte auf alle Nervencentra und mithin zur 
Entstehung eines epileptischen Anfalls durch den Gebrauch des 
Bromkalium aufgehoben, welches offenbar abnorm starke Wider- 
stände für die Fortleitung der Erregungen durch die nervösen Ele- 
mente schafft. Nach Aussetzung des Mittels kehrt allmählich die 
Erregbarkeit des Gebims ungefähr auf ihr ursprüngliches Maass 
zurück. Dieses geschieht um so langsamer und schwerer, je länger 
die Darreichung des Mittels gedauert hat. 

Auch eine einzige Gabe Bromkalium setzt die Erregbarkeit 
herab (s. Versuch III). 

Verengerung der Himgefässe und ein erheblicher Grad von 
Himanämie war nach Darreichung von Bromkalium bei vielen sonst 
wohlgenährte!) und einen Zuwachs an Körpergewicht aufweisenden 
Hunden zu betrachten. Semmola schreibt überhaupt dem Brom- 
kalium eine hyperkinetische Wirkung auf die Blutgefässe zu. Le- 
witzkyO fAud bei Kaninchen nach Darreichung von Bromkalium 
Verengerung der Blutgefässe, besonders in der Pia und in der Netz- 
haut Bei meinen Versuchen erwies sich diese Einwirkung auf die 
Gefässe nicht constant; dieselbe gibt gewiss nicht den eigentlichen 
Grund der Aenderungen, welche die Erregbarkeit erfährt, ab, wie- 
wohl sich nicht in Abrede stellen lässt, dass sie in den Fällen, wo 
sie überhaupt Platz greift, einigen Antheil an dem Zustandekommen 
jener Aenderungen haben mag. 



1) Ueber die Wirkung des Bromkalium auf das Nervensystem. Yirch. Arch. 
Bd. 45. 1868. 
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n. Atropin.O 

Das Atropin wirkt mächtig auf das grosse Gehirn ein. Die 
durch diesen Stoff hervorgerufenen Himerscheinungen sind bekannt 
nud wohl beschrieben. Bezold^) nimmt an, dass dieselben in der 
Lähmung gewisser nervöser Hemmongscentren begründet seien, wo- 
durch alle Gontrole des Willens und des Bewusstseins aufgehoben 
werde. Wie geistreich diese Hypothese auch erscheinen mag, so 
entbehrt sie nicht nur aller directen Begründung in der Erfahrung, 
sondern wird sogar, wie Boss bach bemerkt, durch mancherlei da- 
gegen sprechende Thatsachen unwahrscheinlich gemacht. Während 
nämlich das Atropin in der That den intracardialen nervösen 
Hemmungsapparat lähmt, hat Bezold selbst entdeckt, dass das 
extracardiale Hemmungscentrnm ^ welches aus den Ursprüngen 
des Vagus besteht, bei Kaninchen und Hunden durch Atropin erregt 
wird. 

Nur directe Versuche können über die Aenderungen, welche die 
Functionen des Gehirns durch die Wirkung des Atropins erfahren, 
sicheren Aufschluss verschaffen. Die Entdeckung der elektrischen 
Erregbarkeit des Gehirns schien mir einen Weg zur Beantwortung 
dieser Frage zu eröffnen. 

Nach einer langen und mühsamen Reihe von Versuchen hoffe 
ich zu anschaulichen und maassgebenden Resultaten gelangt zu sein. 
Bei derartigen Versuchen sind es nicht die zu überwindenden Schwie- 
rigkeiten, sondern die zu vermeidenden mannigfachen Fehlerquellen, 
die dem Gelingen im Wege stehen. Das von mir befolgte Verfahren 
ist der Hauptsache nach bereits in der Einleitung beschrieben worden. 

Bei der ersten Reihe meiner Versuche habe ich mich der Affen 
(Gercopithecus) bedient, in der Voraussetzung, dass diese Thiere, 
da sie dem Menschen sehr nahe stehen, ganz vorzüglich auf die Wir- 
kung des Atropins empfindlich sein dürften. Infolge des Umstandes, 
dass das Atropin noch nie bei Affen angewendet worden war, mussten 
einige Vorversuche angestellt werden, durch welche ich ermittelte, 
dass bei diesen Thieren die tödtliche Dosis des Atropins bei sub- 
cutaner Einverleibung 25 Ctgrm. beträgt , während die Gabe von 
10 Ctgrm. noch gut vertragen wird. Schon wenige Milligramme be- 
wirken schnell die Erweiterung der Pupille. Anzeichen von Wahn- 

1) Diese Untersuchungen über das Atropin wurden dem im September 18S0 
in Genua versammelten Medicinischen Gongresse mitgetfaeüt. 

2) Albert von Becold und F. Bloebaum. Ueber die ph3r8ioIogischen 
Wirkungen des schwefelsauren Atropins. Leipzig 1867. 
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vorstellnngen nnd Wnth vennochte ich nicht wahTznnefamen. Der 
Affe, der anf die snbcntane Injeetion von 25 Gtgrm. schwefelsanren 
Atropins (in 6 C.-Ctm. Wasser gelöst) erlag, bot anfänglich Be- 
schleunigung des Athems und Erweiterung der Pupille dar. Das 
^hier war lebhaft und intelligent. Nach 20 Hinuten begann eine 
Abnahme der Liebhaftigkeit, das Thier konnte sieh schwer anf den 
Beinen halten, die Lähmung nahm immer mehr überhand, die Intel- 
ligenz erlosch ^nzlich. Endlich wurde die Lähmung so hochgradig, 
dass ausser den schwachen, seltenen und mühsamen Äthemzttgen gar 
keine Bewegung mehr bemerkbar war. Auch der Lidschlag war auf- 
gehoben. In diesem Zustande verblieb das Thier etwa 6 Stunden, 
bis der Tod eintrat Die Herzschläge waren stets selten und schwach. 

Versuch L 8. März 1880. Bei einem schönen nnd kräftigen Affen 
wird ohne Torgängige Narkose der Schädel auf der linken Seite derart 
eröffnet, dass die vordere und hintere Centralwindnng (Oyras prae- et 
post-rolandicus) in ihrem ganzen Verlaufe nebst den hinteren Enden der 
Stirnwindungen zu Tage liegen. 

Unter Anwendang des gewohnten Indnctionsapparats wird zur elek- 
trischen Reizung des Orosshims geschritten. Bei 150 Mm. Spiralenab- 
stand und Application der Elektroden an die Uebergangsstelle vom oberen 
zum mittleren Drittel der vorderen Centralwindnng [a) wird auf der ent- 
gegengesetzten Eörperseite Hebung nnd Abdnction der vorderen Extre- 
mität nebst Streckung der Hand, und auf Reizung der unteren Portion 
der genannten Windung (h) eine sehr leichte Bewegung der Augenlider 
(ebenfalls auf der rechten Seite) beobachtet. Bei 140 Mm. anf Reizung 
bei a — sehr lebhafte Bewegungen der rechten vorderen Extremität, der 
Lider (Verschluss) nnd des Gesichts. Bei demselben Spiralenabstande nnd 
Reizang der Verbindungsstelle der vorderen Centralwindnng mit der ersten 
Himwindnng (c) — kräftiges Znsammenballen der Faust nnd Drehung des 
Kopfes nach rechts. Bei 130 Mm. und Reizung des oberen Theiles der 
voideren Centralwindnng — Bewegungen der rechten hinteren Extremität. 

Subcutane Injection von 1 Mgrm. neutralen schwefelsauren Atropins. 
Nach Ablauf von 6 Minuten wird abermals die Reizung des Gehirns vor- 
genommen. Bei 153 Mm. und Application der Elektroden in c — kräf- 
tiges Zusammenballen der rechten Faust und Drehung des Kopfes nach 
rechts; bei der Reizung in a — Streckung der Hand und Hebung des 
Armes. Bei demselben Spiralenabstande keine Bewegung des Gesichts. 
18 Minuten nach der Injection bei 160 Mm. Spiralenabstand nnd Rei- 
zung in a — Bewegungen der rechten vorderen Extremität; bei 153 Mm. 
und Reizung in a und in c — sehr lebhafte Bewegungen der rechten 
vorderen Extremität (sammt der Hand) und Drehung des Kopfes nach 
rechts. Abweichend von dem früheren Verhalten geräth jetzt das Thier 
jedesmal in Anfregung, wenn die genannten Punkte gereizt werden. Ueber- 
dies erweist sich jetzt die Strecke zwischen a und c erregbar, während 
sie es früher nicht war. Bei 1 50 Mm. — Bewegungen des Gesichts und 
der hinteren Extremität auf Reizung der betreffenden Hirnstellen. — Die 
Pupillen sind erweitert , der Blutkreislauf im Gehirn reichlich und rege. 
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Versuch IL Bei einem anderen Affen, ähnlich dem vorhergehenden, 
wird fast die ganze linke Himhälfte ohne vorgängige Anflathesie bloss- 
gelegt. Die Prüfung der Erregbarkeit des grossen Gehirns wird bei einem 
Spiralenabstande von 200 Mm. begonnen und anter allmählicher Anna- 
heruDg der Spiralen fortgesetzt. Erst bei 150 Mm. wird eine Wirkung« 
bemerkt, und zwar stellen sich bei diesem Spiralenabstande recht scharf 
ausgeprägte und mannigfache Bewegungen der rechtsseitigen Extremitäten 
auf Reizung der oberen Portion der vorderen Centralwindung, sowie Oe* 
sichts- und Kaubewegungen auf Reizung der unteren Portion der näm- 
lichen Windung eiu. 

Unmittelbar darauf werden 5 Mgrm. neutrales schwefelsaures Atropin 
subcutan eingespritzt. Nach 6 Minuten sind die Pupillen erweitert. Bei 
wieder vorgenommener Reizung des Gehirns treten die meisten der er- 
wähnten Bewegungen schon bei einem Spiralenabstande von 170 Mm, auf. 

Inhalation von Aether. Die Reizbarkeit nimmt ab, so dass die obigen 
Wirkungen erst bei einem Spiralenabstande von 120 Mm. erhalten werden* 

Versuch III. Bei einem jungen Affen wird ein grosser Theil der 
linken Himhemisphäre blossgelegt. Die Minimalgrenze der wirksamen 
Stromintensitäten liegt bei 150 Mm. Spiralenabstand. Bei Anwendung 
desselben werden auf Reizung der vorderen Centralwindung mannigfache 
Bewegungen der Hand und des Arms\ des Gesichts und der Kaumuskel 
wahrgenommen. 

Subcutane Injection von 5 Ctgrm. neutralen schwefelsauren Atropins. 
Nach Ablauf von 14 Minuten werden bei einem Spiralenabstande von 
160 Mm. auf Reizung der vorderen Centralwindung höchst ausgesprochene 
Bewegungen der Extremitäten und des Gesichts, deutlicher als sie je früher 
vorkamen, beobachtet. Dieselben nehmen zuweilen einen krampfhaften 
Charakter an und greifen auf die andere Körperhälfte Aber. Einige Stellen, 
die frflher nicht erregbar waren, reagiren jetzt auf den elektrischen Reiz ; 
so erfolgen jetzt Bewegungen der entgegengesetzten Hand (Flexionen) 
auf die Reizung einer breiten Strecke der hinteren Centralwindung, wo 
letztere an dasjenige Stttck der vorderen Centralwindnug, dessen Reizung 
ebenfalls Bewegungen der vorderen Extremität auslöst, angrenzt. Ebenso 
erhält man mannigfache Schliess- und Oeffnungsbewegungen der Augen- 
lider auf Reizung einer breiten Strecke der Scheitelschläfenwindungen 
(Sehregion nach Ferrier), Bewegungen, die vorher, wenigstens bei An- 
näherung der Spiralen bis auf 110 Mm., nicht gesehen worden waren. 
Diese Steigerung der Erregbarkeit des grossen Gehirns ist um so be- 
merkenswerther, als das Thier sehr geschwächt ist. 

Versuch IV, Bei einem ziemlich gracilen und zarten Affen wird 
das grosse Gehirn linkerseits in der Gegend der Roland'schen Furche 
blossgelegt. Darauf wird zur Reizung der Hirnrinde geschritten. Die 
Spiralen müssen bis auf 130 Mm. genähert werden, um eine Reaction zu 
erhalten, nämlich Bewegungen der vorderen Extremität und des Gesichts 
auf Reizung der bekannten Stellen der vorderen Centralwindung. 

Sodann werden 4 Ctgrm. neutralen schwefelsauren Atropins, in 2 
C.-Ctm. Wasser gelöst, subcutan eingespritzt. Nach Ablauf von 6 Minuten 
wird das grosse Gehirn wieder gereizt. Jetzt werden schon bei 140 Mm. 
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Spiralenabstand die Bewegungen hervorgerufen , welche früher erst bei 
130 Mm. auftraten. Es wurde auch der Oyrus angularis des Pa- 
rietaliappens und andere Theile des grossen Gehirns, doch ohne constante 
Resultate, gereizt. Inzwischen ist die Hirnsubstanz, die vorher stark in- 
jicirt war, blass und blutarm geworden. 

Ich fibei^ehe zwei andere an Affen angestellte Versuche, die 
ein gleiches Ergebniss lieferten wie die eben geschilderten, und gehe 
zu den viel zahlreicheren Versuchen an Hunden über, wovon ich 
jedoch ebenfaÜB nur einige beschreiben will. 

Versuch V, Kräftiger Hund von 7900 Grm. Körpergewicht Der 
Schädel wird rechterseits über der Kegio cruciata trepanirt. Die 
elektrische Reizung bei 120 Mm. Spiralenabstand und Application der 
Elektroden an die Area des Facialis und an die der Extremitäten ruft Be- 
wegungen der betreffenden Körpertheile hervor. Doch selbst bei 90 Mm. 
Spiralenabstand gelingt es nicht durch die Reizung verschiedener Hirn- 
theile einen epileptischen Anfall, sondern nur leichte und sofort aufhö- 
rende Krämpfe hervorzubringen. 

12 h. 23 m. Nachmittags. Subcutane Injection von 6 Ctgrm. Atropin- 
sulfat. Einige Bünuten nach der Einspritzung wurde eine massige Er- 
weiterung der Arteriolen und Gapillaren bemerklich, worauf eine im- 
mer zunehmende Verengerung der Gefi&sse folgte, so dass sie fast gänz- 
lich verschwanden, und zwar- die Arterien und Gapillaren in höherem 
Grade als die Venen. Das Gehirn sank dabei merklich ein. 

12 h. 34 m. Nachmittags. Die besagte Verengerung der Himgefässe 
hat schon begonnen. Bei 130 Mm. Spiralenabstand erhält man auf Rei- 
zung der bekannten erregbaren Zonen Bewegungen der Extremitäten und 
des Gesichts. Bei 110 Mm. stellt sich auf Reizung des Facialisgebiets 
ein heftiger epileptischer Anfall ein. Während desselben wird nicht die 
geringste Erweiterung der HirngeftUse bemerkt. 

Versuch VI. Erwachsene Httndin von 4000 Grm. Gewicht, gesund 
und kräftig. — Blosslegnng der Kreuzfurchengegend links. Die Hirn- 
substanz erscheint sehr vascularisirt. Auf Application des Inductions- 
stromes bei 130 Mm. Spiralenabstand keine Wirkung. Bei 120 Mm. Be- 
wegungen der vorderen Extremität und des Gesichts» keine Bewegungen 
der hinteren Extremität. Bei 100 Mm. kein allgemeiner epileptischer An- 
fall noch partielle epileptische Krämpfe, wiewohl die Reizung recht lange 
fortgesetzt wird. — Desgleichen bei 90 Mm. 

Subcutane Injection von 2 Ctgrm. neutralen schwefelsauren Atropins. 
Nach 20 Minuten wird die elektrische Reizung wieder vorgenommen, und 
zwar werden bei 100 Mm. Spiralenabstand die Elektroden an das moto- 
rische Gebiet der vorderen Extremität applicirt, was sofort den Ausbruch 
eines ansserordentlioh heftigen und anhaltenden epileptischen Anfalles mit 
Vorwalten krampfhafter Contractionen in der rechten Körperhälfte hervor- 
bringt. 

Nachdem die Hfindin etwas ausgeruht, wird der Strom abermals, 
und zwar bei 120 Mm. Spiralenabstand an das metrische Centrum der 



262 yiL Albüstomi 

Yorderea Extremität applioirt, and es bricht wieder ein äusserBt heftiger 
epileptischer Anfall aus. — Bei 135 Mm. Spiralenabstand lebhafte Krämpfe. 

Versuck VIL Bei einer kleinen Hflndin von 2150 Orm. Gewicht 
wird der Schädel rechterseits trepanirt und ein bedeutender Theil 
des Grosshims blossgelegt. 

Bei 140 Mm. Spiralenabstand keine Bewegung. Bei 130 Mm. Be- 
wegungen des Gesichts^ besonders der Augenlider, auf Reizung einer er- 
heblichen Strecke der zweiten äusseren Windung (Gyrus supersyl- 
vicus). Bei 120 Mm. Krämpfe des Gesichts, und auf Reizung der 
Himsubstanz, welche den Sulcns cruciatus umgibt und begrenzt, Be- 
wegungen der linken Extremität. Einige Secunden nach beendeter Rei- 
zung der genannten Stellen bei dem letzterwähnten Spiraienabstande 
bricht ein heftiger epileptischer Anfall ans, der mit krampfhaften Zuck- 
ungen der rechtsseitigen Augenlider anfängt. 

12 h. 37 m. Nachmittags. Subcutane Injection von 1 Mgrm. neu- 
tralen schwefelsauren Atropins. 

12 h. 45 m. Nachmittags. Pupillen erweitert. Athem- und Puls- 
frequenz vermehrt. Aufregung. 

12 h. 48 m. Nachmittags. Bei 140 Mm. keine Bewegung, bei 130 
Mm. Bewegungen des Gesichts und der Extremitäten ; bei 120 Mm. Aus- 
bruch eines heftigen Anfalls nach Application der Elektroden an die Area 
des Facialis. 

12 h. 55 m. Nachmittags. Bei 110 Mm. Spiralenabstand bricht auf 
Application der Elektroden an die Area * des Facialis ein schwerer epi- 
leptischer Anfall aus. 

1 h. Nächmittags. Es tritt spontan ein epileptischer Anfall ein, 
der sich noch später wiederholt. — Die Hflndin wird auf den Hof ge- 
bracht; es zeigt sich, dass ihre intellectuellen Functionen erloschen sind. 

Versuch VIIL Ein Hund von 3100 Grm. Körpergewicht. — Der 
Schädel wird rechterseits über der Regio cruciata trepanirt. — Auf 
elektrische Reizung bei 140 Mm. Spiralenabstand keine Wirkung; bei 
130 Mm. Bewegungen der linken vorderen Extremität; bei 125 Mm. Be- 
wegungen des Gesichts und der Extremitäten. 

Subcutane Injection von 2 Otgrm. schwefelsauren Atropins. Nach 
15 Minuten wird abermals zur Reizung des Gehirns geschritten. Bei 
140 Mm. Bewegungen des Gesichts und der vorderen Extremität; bei 
110 Mm. ein epileptischer Anfall. 

Wir glaoben 'hiermit erwiesen zu haben , dass das Airopm die 
Erregbarkeit des grossen Gehirns erhöht und auf dasselbe zugleich 
erregend wirkte während nur sehr hohe und tödtliche Gaben einen 
lähmenden Einfluss ausüben. — Die erhöhte Erregbarkeit uid die 
wirkliche Erregung des grossen Gehirns erklären uns die Heftigkeit 
der Bewegungen, die Wuthansbriiche , das Delirium, die Hallndna- 
tionen und Illusionen als wohlbekannte, der Atropinvergiflung eigene 
Erscheinungen. Gleich intensive Beize bringen nach Anwendung 
toxischer AtropindoBen im Vergleich zum normalen Verhalten nn- 
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gemein intensivere Wirkungen hervor. Sehr bemerkenswerth ist es, 
dass bei Hunden , bei denen es sonst anmöglich war, durch starke 
StrOme einen epileptischen Anfall henrorzorafen, solches nach Atropin- 
Ycrgiftnng schon durch sehr schwache Ströme erreicht werden konnte. 
Strecken der Hirnrinde, die frtther gar nicht erregbar waren, wurden 
es nach der Einverleibung des Atropins. Die deutlichsten Wirkun- 
gen erhält man bei Hunden, wenn man eine Gktbe von etwa 1 Gtgrm. 
Atropin auf 1 Kgrm. Körpergewicht anwendet und 15 — 20 Minuten 
nach der Injection zur elektrischen Beizung des Gehirns schreitet. 

Der verschiedene Grad der Erregbarkeit des grossen Gehirns 
und der Nervencenira überhaupt erklärt uns die ungleich starke Wir- 
hmg des Atropins bei verschiedenen Thieren. Ein sehr analoger 
Grundsatz wurde 1857 von Lussana^ ausgesprochen, indem er 
sich in Betreff des verschiedenen Wirkungsgrades des Atropins in 
der Thierreihe folgendermaassen ausdrückte : „Wenn es physiologisch 
richtig ist, dass je complicirter und vollkommener ein Organ , desto 
ausgezeichneter sich dasselbe auch in pharmakologischer Hinsicht in 
den Aeusserungen seiner spedfischen functionellen Empfindlichkeit 
verhalte, so muss sich auch die Empfindlichkeit der einzelnen Or- 
gane auf die elective Wirkung eines bestimmten Arzneikörpers oder 
Giftes proportional danach gestalten*^' — Einen sehr handg^iflichen 
Beleg für unseren Satz liefert die verschiedene Wirkung des Atro- 
pins beim Schafe und beim Hunde. Beim Schafe ist das Gehirn 
entwickelter als beim Hunde, bei letzterem aber die Erregbarkeit 
des Gehirns viel ausgezeichneter. Nun habe ich bei einem Schafe 
von 12 Egrm. Körpergewicht bis 10 Gtgrm. Atropin injicirt, und 
zeigte sich darauf das Thier zwar etwas betäubt und minder lebhaft, 
hatte aber offenbar sein intellectnelles Vermögen nicht eingebttsst, 
da es die Umgebung, die Gegenstände u. s. w. erkannte. Bei Hunden 
dagegen bewirken schon kleine Atropingaben Störungen der Intelli- 
genz. Jedoch können auch bei letztgenannten Thieren, je nach dem 
schwankenden Grade der Erregbarkeit, die zur Erzeugung solcher 
Himerscheinungen erforderlichen Dosen sehr verschieden ausfallen. 

Bei den Vögeln ist das Gehirn nicht erregbar, und wir finden 
demgemäss, dass bei ihnen das Atropin auch in sehr hohen Dosen 
keine intollectuellen Störungen hervorbringt. 

Zu betonen ist aber hierbei, dass die verschiedene Wirkung des 
Atropins, beim Hunde z. B. einerseits und beim Kaninchen anderer- 
seits, nicht etwa auf absolute Toleranz des letzteren gegen Atropin 

1) De]l*asione e delle virta terapeutiche deU' atropina e della belladonna.' 
Annali uniTersali dl Mediana. ?oL 140» 141, 159, 161. 
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hinausläuft; denn die letale DostB ist beim Kaninchen fast dieselbe 
wie beim Hunde. Aber im Oegensatze zu diesem zeigt das Kanin- 
chen auf Gaben von wenigen Gentigramm keine intellectuellen Stö- 
rungen. 

Die Wirkungen des Atropins, besonders die cerebralen sind bei 
jüngeren Thieren schwacher und wachsen mit zunehmendem Alter, 

Dieser Schluss wurde aus einer Reihe von Versuchen an jungen 
Hunden gezogen. Bei einem 30 — 50tägigen Hunde bewirken 1 — 2 
Gtgrm. Atropin keine Alteration der Intelligenz , sondern nur ein 
leichtes Unwohlsein und etwas Aufregung. — Füller und Fnrgu- 
harson (British med. Journal. A. 874) haben bereits die wichtige 
Thatsache hervorgehoben, dass die Belladonnatinctur bei Kindern 
von 15 Monaten bis 5 Jahren ganz gut vertragen wird, von denen 
ein Drittel bei J^rwachsenen schon manche Vergiftungserscheinungen 
hervorbringt Sie haben auch bemerkt, dass bei Eandem die Ver- 
giftungserscheinungen um so später auftreten, je zarter das Alter. 

Die Erklärung fllr diese Verschiedenheiten liegt in dem ver- 
schiedenen Erregbarkeits- und Entwicklungsgrade des Nervensystems 
beim Kinde und beim Erwachsenen. 

So fand Soltmann 0, dass bei Hunden vor dem 10. Lebenstage 
die elektrische Reizung der Hirnrinde keine Wirkung hervorbringt, 
eine Thatsache, die von Tarchanoff^) bestätigt und näher be- 
leuchtet worden ist Albertoni^) vervollständigte diese Angaben 
durch die Beobachtung, dass von dem besagten Termine an die 
Erregbarkeit der Grosshimrinde rasch wächst Doch immerhin ist 
bei unerwachsenen JSunden ein stärkerer elektrischer Strom erfor- 
derlich als beim erwachsenen Thiere dieser Species, um verschiedene 
Bewegungen, resp. epileptische Anfälle hervorzurufen. Die elektri- 
sche Erregbarkeit der motorischen Nerven ist ebenÜBdls bei Neuge- 
borenen geringer als bei Erwachsenen und wächst bis zur 5. Woche 
(Soltmann 3)). Später zeigte Soltmann^), dass der nervöse Hem- 
mungsapparat des Herzens bei neugeborenen Hunden gar nicht oder 
nur unvollkommen entwickelt ist, indem die elektrische Beizung des 
Vagus keinen Stillstand des Herzens, sondern höchstens nur eine 



1) Experimentelle Studien ttber die Functionen des GrosshirnB der Neuge- 
borenen. Jainrb. f. Kinderh. Bd. IX. 1875. 

2) Etüde 8ur les centres psycbomoteora des animaux noaveau-nös et sor 
leur d^veloppement, dans diff^rentes conditiona. Revue men. 1878. IV. lOult. 

3) Ueber einige physiologiscbe Eigenthümlicbkeiten der Muskeln und Nerven 
des Nenceborenen. Janrb. f. Kinderbeük. Bd. XII. H. 1, 2. 

4) Ueber das Hemmungsnervensystem der Neugeborenen. Jahrb. f. Kinderh. 
Bd. XI. H.1. 1877. 

5) Gontributo allafisiologiadelfetoedelneonato. nLoSperimentale." giugno 1880. 
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Freqnenzabnahme der Herzcontractioiien hervorbringt, v. Anrep^) 
kam zn gleichen Ergebnissen bei Katzen, bei denen der Hemmangs- 
apparat sich erst 7—14 Tage nach der Gebart thätig erweist. 

Bis vor Kurzem, and zwar bis zar Einfflhrang des Bromkaliam- 
gebraachs; warde das Atropin vielfach als Antiepilepticam gebraacht. 
Nachdem bereits Stoll; Hafeland and viele Andere die Bella- 
donna als Mittel gegen die Fallsacht empfohlen, trat in neaerer Zeit 
an Stelle der Tollkirsche ihr wirksames Alkaloid, das Atropin, dessen 
Wirksamkeit von Skoda, Troasseaa and besonders von vielen 
italienischen Aerzten (Pignana, Lassana, Namias, Semmola 
a. A.) angepriesen warde. Es blieb anentschieden, anter welchen 
Umständen es nützen könne and angezeigt sei. Dagegen wird fast 
einstimmig angegeben, dass das Atropin eine mehr weniger anhal- 
tende Besserang, nicht aber eine radicale Heilang herbeizaftthren 
vermag. Von der Theorie aasgehend ^ wonach eine darch Reizang 
des Sympathicas erzeugte Himanämie eine wichtige Rolle bei dem 
Zustandekommen des epileptischen Anfalles spielen soll, glaabte man, 
das Atropin nütze bei der Epilepsie dadurch, dass es den Sympa- 
thicas lähme: eine völlig willkürliche Annahme. 

Ich hoffe über dieses dunkle Gebiet einiges Licht verbreiten zu 
können. Man sah bei einigen der obigen Versache, dass bei Thieren, 
die sich unter der Einwirkung des Atropins befanden, die elektri- 
sche Reizung des Grosshims einen epileptischen Anfall hervorrief. 
Eine erhebliche Zahl übereinstimmender Versuche berechtigt mich aufs 
Bestimmteste zu behaupten^ dass eine einzige, kleine oder grosse Atro» 
pingabe nicht im Stande ist^ den Ausbruch der epileptischen Anfalle^ 
die durch die elektrische Reixwtg des Grosshirns veranlasst werden 
können^ zu verhindern oder auch nur zu erschweren und zu verzö' 
gem. Freilich genfigt diese Thatsache an sich noch keineswegs, die 
Frage über die therapeutische Anwendung des Atropins bei Epi- 
lepsie, auch wenn letztere cerebralen Ursprunges ist, zu lösen. Denn 
die Wirkung wird in solchen Fällen nicht durch eine einzige, kleine 
oder grosse Gabe, sondern durch mehrere und wiederholte Gaben 
der Arznei erstrebt Es muss daher die Frage von diesem Gesichts- 
punkte betrachtet werden. 

Versuch IX. Kleine Hündin von 3325 Orm. Körpergewicht. 
3. Mai 1880. Subcutane Injection von 0,001 Grm. neutralen schwefel- 
sauren Atropins. 

4 — 20. Mai. Es wird täglich V2 Mgrm. Atropini sulfurici eingespritzt- 

1) üeber die Entwickloog der hemmenden Functionen bei Neageborenen 
Archiv f. d. geB. Phys. Bd. XXI. S. 78. 1879. 

ArohiT fftr experiaent. Pathologie n. Pharmakologie. XY. M. ig 
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20. d. M. BloBBlegÜDg der Regio cruciata linkerseits. Subeu- 
tane Injection von 1 Mgnn. AtropiD. sulfuric. Nach wenigen Minuten 
wird die sehr geringe Pulsfrequenz grösser und erholt sich das etwas 
niedergeschlagene Thier vollkommen. 

.Bei der elektrischen Reizung der Grossbirnrinde werden wir sofort 
eine lebbafte, das gewöhnliche Maass bedeutend übersteigende Erregbar- 
keit derselben gewahr. Bei 180 Mm. Spiralenabstand werden auf Rei- 
zung der betreffenden motorischen Punkte leise aber deutliche Bewegungen 
der rechten vorderen Extremität und Schliessung der rechtsseitigen Augen- 
lider wahrgenommen. Bei 160 Mm. werden diese Bewegungen schon 
sehr lebhaft. Bei 120 Mm. partielle Epilepsie, nämlich krampHiafte Con- 
tractionen des Gesichts und der vorderen Extremität auf der rechten 
Seite und leichte Trübung des Bewusstseins. Bei 100 Mm. tritt nach 
einige Secunden dauernder Reizung des Facialisgebiets ein heftiger und 
vollständiger epileptischer Anfall ein. — Die Wirkung des Atropins ist 
sehr deutlich, indem die Pupillen erweitert und unbeweglich sind. 

2. Juni. Seit der obigen Operation wurde kein Atropin mehr ein- 
gespritzt; die Hündin befindet sich ganz gut, die Wunde ist per primam 
intentionem verheilt. — Diesmal wird das Grosshim auf der rechten 
Seite blossgelegt und mit demselben Strome, für dessen gleiche Intensität 
möglichst gesorgt wird, zur elektrischen Reizung geschritten. 

Bei 180 Mm. Spiralenabstand bringt die elektrische Reizung der 
Districte des Facialis und der vorderen Extremität keine Wirkung hervor; 
bei 1 20 Mm. krampfhafte Contractionen der vorderen Extremität und des 
Gesichts; desgleichen bei 110 Mm.; bei 100 Mm. erfolgt ein heftiger, 
anhaltender und vollständiger epileptischer Anfall. 

Versuch X, Weisse Hündin von 5000 Grm. Körpergewicht. 

26. Mai 1880. Subcutane Injection von 0,01 Grm. neutralen schwefel- 
sauren Atropins. 

11. Juni 1880. Bis gestern wurde mit der täglichen Einspritzung 
von je 1 Ctgrm. neutralen schwefelsauren Atropins fortgefahren. Die 
Pupillen sind erweitert, der allgemeine Zustand befriedigend. Der Schädel 
wird rechterseits trepanirt und eine breite Strecke des Grosshirns in 
der Regio cruciata blossgelegt. Die Himsubstanz ist ziemlich vascu- 
larisirt. 

Auf Reizung des Facialisgebiets bei 140 Mm. Spiralenabstand Ver- 
schluss der Lider; bei 130 Mm. auf Reizung des äussersten Endes des 
Gyrus postcruciatus Bewegungen der linken vorderen Extremitj&t} 
bei 100 Mm. bewirkt die einige Secunden dauernde Reizung der beiden 
obigen Hirnstellen den allmählichen Ausbruch eines heftigen, vollständigen, 
lange anhaltenden epileptischen Anfalls. Während desselben wird die 
Himsubstanz roth. 

30. d. M. Atropin wurde nicht mehr injicirt. Blosslegung des Gross- 
hirns auf der rechten Seite. Auf Reizung der betreffenden Himstelle 
treten die ersten Bewegungen der linken vorderen Extremität bei 130 Mm. 
Spiralenabstand ein; bei 120 Mm. lebhafte Bewegungen der Extremitäten 
und des Gesichts; bei 110 Mm. partielle Epilepsie; bei 100 Mm. heftig- 
ster, vollständiger, lange anhaltender epileptischer Anfall. 
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Versuch XI. Kleiner Hnnd (Zwitterplnscher) von 2200 Grm. Gewicht. 

14. Jnni 1880. Täglich Bubcutane Injection von 1 Gtgrm. schwefel- 
sauren Atropins. 

28. d. M. Mit der täglichen Injection von je 1 Ctgrm. Atropin wurde 
bis gestern fortgefahren. Die Pupillen sind sehr stark erweitert, der 
allgemeine Zustand gut. Das Thier hat immer gefressen und bietet keine 
Anzeichen von Blutverarmung dar. 

Blossleguog der Regio cruciata linkerseits. Die Hirngefitese er- 
scheinen gehörig injicirt, die grossen sogar reichlich, während die capil- 
lare Injection etwas dürftig ist. ' 

Bei 120 Mm. Spiralenabstand Bewegungen der linksseitigen Extre- 
mitäten und des Gesichts auf Reizung der betrefifenden psychomotorischen 
Punkte; am lebhaftesten sind die Bewegungen der vorderen Extremität. 
Bei 100 Mm. nach einige Secunden fortgesetzter abwechselnder Reizung 
des Vorderbein- und Facialisgebiets Ausbruch eines heftigen und vollstän- 
digen epileptischen Anfalls. Die krampfhaften Gontractionen betrafen vor- 
wiegend die rechte Rörperhälfte. 

Versuch XIL Kräftige gesunde Hündin von 4900 Grm. Körper- 
gewicht. 

Der Schädel wird über der rechtsseitigen Regio cruciata tre- 
panirt. Die Hirnsubstanz erscheint nicht sehr roth, doch der arterielle 
Kreislauf reichlich. 

Bei der Vornahme der Reizungsversuche wird mit einem Spiralen- 
abstande von 120 Mm. begonnen, wobei sich sehr ausgesprochene Bewe- 
gungen des Gesichts und der linken «vorderen Extremität auf Reizung 
der resp. Hirnpunkte einstellen. Bei 105 Mm. bricht nach einigen Se- 
cunden anhaltender Reizung des Facialis- und Vorderbeingebiets ein voll- 
ständiger und heftiger epileptischer Anfall aus. 

24 — 27. März. Tägliche subcutane Injection von je 3 Ctgrm. Atropin 
in der Form des neutralen schwefelsauren Salzes. 

28 — 31. März. Desgleichen von je 4 Ctgrm. 

1. April. Subcutane Injection von 5 Ctgrm. Atropin. 

2. d. M. Um 12 h. 30 m. Nachmittags werden 6 Ctgrm. Atropin 
subcutan eingespritzt und darauf der Schädel linkerseits trepanirt. 
Die biossgeiegte Hirnsubstanz erscheint ziemlich blass. 

1 h. 15 m. Nachmittags. Die Hirnsubstanz ist sehr blutarm geworden; 
sichtbar sind darin nur noch die grossen Venen. Bei 120 Mm. Spiralen- 
abstand keine Wirkung; bei HO Mm. krampfhafte Zuckungen des Ge- 
sichts und des rechten Ohrs; nach einige Secunden fortgesetzter Reizung 
der Facialisarea bricht ein vollständiger und heftiger Anfall aus, der 
mit Krämpfen der rechten Gesichtshäifte und rechten vorderen Extremität 
beginnt; bei 105 Mm. Gesichtskrämpfe und abermaliger epileptischer An- 
fall; während desselben fehlt die sonst gewöhnlich zu beobachtende Rö- 
thung der Hirnsubstanz. 

Bei diesem Thiere wurde sowohl während der Durchschneidung der 
harten Hirnhaut als beim Einstechen einer Nadel in verschiedene Körper- 
theile jedes Anzeichen von Schmerz vermisst. 

3. d. M. Pupillen sehr stark erweitert. -^ Analgesie. 

18* 
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Versuch XIII Kräftige Hflndin, 4450 Grm. schwer. 

Blosslegong der Regio emeiata rechterseits. — Auf elektrische 
Reizung bei 130 Mm. Spiralenabstand keine Wirkung; bei 120 Mm» Be- 
wegangen der vorderen Extremität nnd des Gesichts; bei 100 Mm. voll- 
ständiger epileptischer Anfall. 

16. Mai. Wunde verheilt, Wohlbefinden ungetrübt. — Subcutane 
Injection von 1 Mgrm. Atropin (Sulfat). 

17. Mai. Gleiche Gabe Atropin. 
18—19. d. M. 2 Mgrm. Atropin täglich. 
20. d. M. 4 Mgrm. Atropin.^ 

21—23. d. M. Täglich 5 Mgrm. 

24. d. M. 8 Mgrm. 

25. d. M. 10 Mgrm. — Den 26. Mai — keine Einspritzung. — 
Den 27. Mai — 10 Mgrm. -- Den 28. Mai — 5 Mgrm. — Den 29. — 
keine Einspritzung. — Den 30. Mai — Pupillen erweitert; Einspritzung 
von 8 Mgrm. Atropin. — Den 31. gleiche Gabe. 

1. Juni. Körpergewicht 4400. Vollkommenes Wohlbefinden. Pu- 
pillen massig erweitert Injection von 3 Mgrm. schwefelsauren Atropins. 

— Darauf wird linkerseits der Schädel trepanirt und die Regio 
er u data blossgelegt. Himsnbstanz ziemlich blass. — Bei 120 Mm. Spi- 
ralenabstand Bewegungen der vorderen Extremität und des Gesichts; bei 
110 Mm. krampfhafte Zuckungen des Gesichts und der rechten vorderen 
Extremität (partielle Epilepsie); bei iOO Mm. vollständiger epileptischer 
Anfall nach einige Secunden fortgesetzter Reizung des Facialis- und Vor- 
derbeingebiets. Während des Anfalls wird das Gehirn nicht hyperämisch. 

— Es misslingt der Versuch^ bei derselben Intensität des Stromes einen 
abermaligen Anfall hervorzurufen. 

Aus diesen und anderen Versuchen müssen wir schliessen, dass 
der fortgesetzte Gebrauch von Atropin die Möglichkeit, weder aufhebt 
noch einschränkt, durch elektrische Reizung des grqssen Gehirns epi- 
leptische Anfälle hervorzurufen ^ weshalb dieses Mittel ohne Nutzen 
sein dürfte bei einer Epilepsie, die in einem Spannungszustande (stato 
tensivo), in einer vom Grosshim ausgehenden und sich über das ganze 
Nervensystem verbreitenden Entladung (scarica) begründet wäre. Aof 
diesen die therapeutische Verwendung des Atropins bei Epilepsie be- 
treffenden Punkt werden wir noch weiter unten zurückkommen. 

Bei meinen Versuchen über das grosse Gehirn habe ich stets 
den Zustand der Blutgefässe mit berücksichtigt. Das Ergebniss meiner 
Beobachtungen lautet dahin, dass kleine Atropingaben keinen sicht- 
lichen Einflnss auf den Blutkreislauf im grossen Gehirn ausübeiii 
indem zwar derselbe in einzelnen Fällen unmittelbar nach der In- 
jection des Arzneistoffs lebhafter wird, diese Wirkung aber ledig- 
lich auf der gesteigerten Frequenz der Herzschläge beruht. — Etwas 
höhere Gaben bewirken eine Verengerung der Blutgefässe. Diese 
Wirkung ist nicht constant oder doch wenigstens nicht bei allen 
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Hunden recht ausgesprochen. Am deatlichsten tritt sie bei einer 
Dosis von 1 Ctgnn. Atropin auf 1 Egnn. Thier, und zwar 15 — 20 
Minuten nach geschehener Injection, hervor. Dieselbe Oabe bewirkt 
Erweiterung der peripherischen Gefftsse des Körpers, die Ohren und 
die Haut erscheinen geröthet, warm, reichlich yascularisirty die Tem- 
peratur der Pfoten erhöht, die Zunge roth, während das Grosshirn 
seine feinere capilläre Injection sehr vermindert und seine kleineren 
Arterien verengert sind. Die eintretende Erweiterung der äusseren 
EOrpergefässe kann uns nach Atropingebrauch als Anzeichen gelten, 
dass die Grosshimgefässe eine entgegengesetzte Veränderung erlitten 
haben. Auch die Gefässe des verlängerten Markes (die durch Ab- 
tragen der Membrana obturatoria posterior zngängig gemacht werden 
können) sind verengert. 

Ausdrücklich muss ich betonen, dass die obige AtropingabCi 
deren subcutane Injection eine Verengerung der Grosshimgefässe 
und Erweiterung der Hautgefässe veranlasst, zugleich den Blut- 
druck steigert. 

Die durch das Atropin hervorgebrachte Verengerung der Gross- 
himgefässe hört auf, wenn man die bei Hunden verschmolzenen 
Stämme des Vagus und Sympathicus, oder bei Kaninchen den Sym- 
pathicus allein durchschneidet; es erweitern sich alsdann die Ge- 
fässe und zwar stärker als es sonst bei Hunden nach Durchschnei- 
dung des Sympathicus der Fall zu sein pflegt. Ein paar einschlä- 
gige Versuche will ich hier auffahren. 

Bei einem kleinen Hunde von etwa 3 Kgrm. Körpergewicht wird 
das grosse Gehirn linkerseits blossgelegt und der Zustand der Qefässe 
aufmerksam beobachtet. Darauf werden 3 Ctgrm. schwefelsauren Atro- 
pins subcutan injicirt. Nach etwa 10 Minuten fangen die feineren Ar- 
teriolen sich zu verengern an, während die Venen fast gar keine Ver- 
änderung darbieten. Die feine capilläre Injection flUirt fort abzunehmen, 
auch die Venen werden nun viel enger, das Gehirn sinkt ein und füllt 
nicht mehr vollständig den Schädel aus; die Pupillen sind stark erwei- 
tert, die Zunge roth, keine Dyspnoe. 

Der Vago-Sympathicns wird linkerseits in der Höhe des Larynz bloss- 
gelegt und. durchschnitten. Fast unmittelbar darauf erweitern sich die 
vorhin verengerten Hirngefässe sehr deutlich, das Gehirn röthet sich, 
schwillt an und fällt die Schädelhöhle strotzend ans. 

Ein kleiner Hund (Pinscher) von 2900 Grm. Körpergewicht — Der 
Schädel wird rechterseits trepanirt und die Regio cruciata bloss- 
gelegt. Der arterielle und der venOse Kreislauf sind gut entwickelt. 

Subcutane Injection von 4 Ctgrm. schwefelsauren Atropins. Nach 
10 Minuten ist der Blutkreislauf in den blossliegenden Himtheilen ver- 
mindert, die Hirnsubstanz etwas blasser geworden, das Thier etwas un- 
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rnhig. Nach 20 Minuten ist die Vermindernng des Kreislaufs im Gehirn 
sehr auffällig, die Capillaren fast verschwunden. Das Thier ist aufge- 
regt, die Pfoten warm. 

Durchschneidung des Vago-Sympathicus rechterseits. Sofort nimmt 
die Himsubstanz eine recht lebhafte rothe Färbung an, die Arteriolen 
werden dicker, die Oefflssinjection viel stärker als vor der Einspritzung 
von Atropin, das vorher collabirte Gehirn wird wieder prall. 

Ich habe den Grund der Erweiterung der Hautgef ässe, die sich 
beim Menschen in Fällen von Atropinvergiftung in so hohem Grade 
kund gibt, zu ermitteln versucht. Der Charakter dieser Röthnng 
flösste mir die Vermuthung ein, dass es sich um active Gefässerwei- 
terung handeln mOge. Die Versuche bestätigen diesen Verdacht. 

Schiff hat dargethan, dass der Halssympathicus gefässerwei- 
ternde oder hjrpotonische Fasern führt. Bekannt ist sein schlagender 
Versuch, welcher darin besteht, dass bei einem Kaninchen der Sym- 
pathicus auf der einen Seite durchschnitten und das Thier einer 
hohen Temperatur ausgesetzt wird, indem man es in einen erwärmten 
Ofen bringt. Untersucht man das Thier nach einigen Minuten, so 
findet man, dass das Ohr der verletzten Seite eine stärkere Erwei- 
terung der Gef ässe aufweist und wärmer ist als auf der Seite , wo 
die Innervation durch den Sympathicus fehlt. Wie Schiff hervor- 
hebt und auch allgemein anerkannt wird, lässt dieser Versuch keine 
andere Deutung zu, als dass der Halstheil des Sympathicus gefäss- 
erweitemde Fasern führen müsse. — Die schönen Versuche von 
Goltz ^) haben seitdem dargethan, dass alle Theile der Haut reich- 
lich mit gefässerweitemden Nerven versehen sind. 

Wenn man nun bei einem Hunde, bei welchem einige Tage vorher 
der Halstheil des Sympathicus auj der einen Seite durchschnitten 
wurde^ Atropin einspritzt^ so erscheint die Gefässerweiterung am Ohre 
der unverletzten Seite viel erheblicher als auf der Seite, wo die In- 
nervation durch den Sympathicus fehlt. Danach muss offenbar das 
Atropin erregend auf die gefässerweitemden Nerven wirken. 

Versuch XX. Bei einer Httndin, bei welcher vor 12 Tagen der Vago- 
Sympathicns auf der linken Seite durchschnitten wurde, und die danach 
die bekannten charakteristischen Erscheinungen darbot, werden 4 Ctgrm. 
schwefelsauren Atropins subcutan injicirt. Fast unmittelbar darauf stellt 
sich Erweiterung der Pupillen und der Gefässe ein; während aber das 
rechte Ohr ausserordentlich geröthet erscheint^ ist das linke bloss und 
fahlt sich ersteres viel wärmer an als letzteres. Derselbe Unterschied 
wurde wahrgenommen, wenn das Thier der Sonne ausgesetzt wurde. 

1) Le^ns Bur la phys. de la Digestion. XI. Lebens. 

2) Ueber die gefässerweitemden Nerven. Pflttger's Archiv. Bd. IX u. XI. 
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Versuch XXI. Ein Hund von 3 Egnn. .Körpergewicht. Vor 11 
Tagen wnrde der Vago-Sympathicas auf der linken Seite durchschnitten. 

Subcutane Injection von 6 Ctgrm. schwefelsauren Atropins. 

Das rechte Ohr wird warm, roth, das linke bleibt von gewöhn- 
licher Farbe und von viel niederer Temperatur als das andere. 

Die eben beschriebenen Versuche fallen besonders prägnant bei 
solchen Thieren aus, wo die Gefässercheinungen schon wenige Tage 
nach der Durchschneidung des Halssympathicus sehr zurücktreten. 
Bei Hunden, welche täglieh eine hohe Dose Atropin erhielten, sahen 
wir zuweilen die Gefässerweiterung in den Ohren mehrere Tage 
hindurch anhalten. 

Die bisherigen Angaben der Autoren über die Wirkung des 
Atropins auf die Gefässe widersprachen sich diametral, indem die 
Einen von einer gefässerweitemden , die Anderen von einer gefäss- 
verengernden Wirkung dieses Stoffes sprachen. Die Ersteren stützten 
sich auf die wohlbekannte lebhafte Röthung der Haut bei Bella- 
donnavergiftung, die Anderen auf die durch das Atropin herbeige- 
führte Steigerung des allgemeinen Blutdruckes. Wir haben bereits 
gezeigt, dass das Atropin in gewissen Gaben gleichzeitig eine gefäss- 
verengen de Wirkung in manchen Eörperregionen und eine gefäss- 
erweiternde in anderen entfaltet. Es erregt folglich ebenso die ge- 
fässverengenden als die gefässerweitemden Centra. 

Nun beweisen aber mehrfache physiologische Erfahrungen, dass 
die Erregung der vasomotorischen Centra keineswegs gleiche Wir- 
kungen in allen Gefässen des Körpers hervorbringt. Es besteht zwi- 
schen den verschiedenen Gefässterritorien eine gegenseitige Unab- 
bängigkeit und auch ein Antagonismus. So können durch die Reizung 
sensibler Nerven reflectorisch die Haut- und Muskelgefässe erweitert 
werden, während sich gleichzeitig die inneren Gefässe verengem. 

HeidenhainO hat dargethan, dass die directen sowohl als 
die reflectorischen Erregungen des verlängerten Markes eine Erhöhung 
des Blutdracks in den grossen Gefässen und eine Herabsetzung der 
Bluttemperatur im Innem des Körpers nebst gleichzeitiger Erhöhung 
der Hauttemperatur bewirken. Seitdem Goltz (a. a. 0.) gezeigt hat, 
dass die Nerven der Extremitäten neben gefäss verengen den auch 
gefässerweitemde Fasern führen, hat Ostronmoff ^) dargethan, dass 
die Steigerung der Hautwärme in Folge der Reizung eines sensiblen 
Nerven von der Erregung der gefässerweitemden Hautnerven abhängt. 
Schon früher hatte Owsiannikow gezeigt, dass bei Hunden die 

1) Pflüger'B Archiv. 15. Bd. IlIu.IY. 

2) Venuche aber die Hemmungsnerven der Hautgefässe. PflOger's Arch. Bd. 12. 
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Beiznng des centralen Stumpfes des Isehiadiens reflectorisch die in 
der Chorda tympani enthaltenen Hemmongsfasem ftir die Sabmaxil- 
lardrttsengefässe erregt. 

Ans den Versuchen von Ostroumoff (a. a. 0.) und von A. Fran- 
ke P) entnehmen wir, dajss das Nicotin und die Kohlensäure sich 
ähnlich gegen die Blutgefässe verhalten wie das Atropin. Ostrou- 
moff gibt an, dass, wenn man bei einem Hunde nach Durchschnei- 
dung des Isehiadiens auf der einen EOrperseite in die Jugularvene 
massige Dosen von Nicotin einspritzt (etwa 1 — 2 C.-Ctm. einer Lö- 
sung von 2 Tropfen Nicotin in 100 C.-Ctm. Wasser), man während 
der Periode der durch diese Injection (wegen Verengerung der Ab- 
dominalgefässe) herbeigeführten erheblichen Steigerung des Blut- 
drucks wohl die Temperatur des gesunden Beins, nicht 
aber die des gelähmten steigen sieht. 

Es war bekannt, dass die Kohlensäure die vasomotorischen Centra 
erregt und, indem sie daher eine Verengerung der Gefässe bewirkt, 
zur Steigerung des Blutdrucks Veranlassung gibt Nun zeigte aber 
Franke 1, dass die Kohlensäure die Hautgefässe erweitert, indem 
sie die gefässerweitemden Centra erregt. Nachdem er bei einem 
Hunde einige Tage vorher den Isehiadiens durchschnitten hatte, liess 
er ihn ein Gemisch von O und CO2 einathmen. Es ergab sich (wie- 
wohl nicht ganz constant), dass die Temperatur des unversehrten 
Beins viel bedeutender anstieg als die des gelähmten. 

Wir gelangen also zum Schlüsse, dass das Atropin die Centra 
der Gefässnerven erregt, denn seine Wirkungen (Verengerung und 
Erweiterung der Gefässe) hören auf, wenn die von den Centren ent- 
springenden Nerven durchschnitten werden. Und diese Wirkungen 
sind denen ähnlich, die durch anderweitig bewirkte Erregung der 
vasomotorischen Centra hervorgerufen werden. 

in. Cinchonidin. 

Ueber das Cinchonidin sind vor mehreren Jahren von Ber- 
natzick, Cullen u. A. klinische und experimentelle Studien ange- 
stellt worden, worauf dieser Stoff fast gänzlich in Vergessenheit ge- 
rieth. Doch darf man behaupten, dass er eigentlich nie ausser 
Gebrauch kam, nicht zwar, weil ihn etwa die Aerzte als solchen 
officiell verordnet hätten, sondern nur insofern, als er im Handel 
sehr oft dem Chinin beigemischt war. 



1) Zur Lehre von der W&rmeregolation. Da BoiB-Reymond*8 Archi?. 1879. 
BI. n. lY. H. S. 382. 
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In den letzten Jahren aber zog das Ginchonidin abermals die 
Aofmerksamkeit der Pharmakologen auf sich and wurde dasselbe 
namentlich in Italien durch Zuthnn des leider durch den Tod der 
Wissenschaft entrissenen Coletti allgemeiner bekannt. 

Laborde sowie später Dupuy und nachher Coletti *) fanden 
im Jahr 1877, dass das Ginchonidin in tödtlichen oder nahezu tödt- 
liehen Gaben epileptiforme Anfälle hervorruft. Bei Kaninchen aber 
beobachtete Goletti nur Krämpfe , die den Gharakter epileptischer 
Anfälle nicht annahmen. Ghirone und Gurci^) wiederholten im vo- 
rigen Jahre die Versuche darüber an mehreren Thierarten und be- 
stätigten die von den genannten Autoren gewonnenen Resultate. Sie 
sahen nämlich^ dass hohe Gaben Ginchonidin bei Hunden und Katzen 
epileptiforme Anfälle und wahre künstliche Fallsncht erzeugten. 

Poncet warf dagegen ein, dass er lange Zeit hindurch in Afrika 
schwefelsaures Gmchonidin, selbst in starken Gaben, therapeutisch 
angewandt, dabei aber nie Krämpfe oder sonstige Vergiftungserschei- 
nungen beobachtet habe. Offenbar stehen indessen diese Beobacht- 
ungen von Poncet in keinem wirklichen Widerspruche zu den er- 
wähnten experimentellen Studien, da die Erfahrung lehrt, dass die 
den Thieren beizubringenden Ginchonidingaben, wenn dadurch Krämpfe 
hervorgerufen werden sollen, sehr gross, absolut oder beinahe letal 
und jedenfalls im Verhältniss zum Körpergewicht viel höher sein 
müssen als die Dosen, deren sich Poncet zu therapeutischen Zwecken 
bediente. 

Die Versuche, die ich im Jahr 1878 im Verein mit meinem ver- 
ewigten Freunde Prof. Palmerini im Siena'schen Irrenhause an- 
stellte, lassen keinen Zweifel darüber, dass das Ginchonidin auch 
beim Menschen eine epileptogene Wirkung ausübt. 

Wir verabfolgten das schwefelsaure Ginchonidin in massigen 
Dosen (V2 — 1 Grm.) Kranken, die wegen veralteter und hartnäckiger 
idiopathischer (essentieller) Epilepsie im Krankenhause unter- 
gebracht waren. Dieselben waren seit längerer Zeit keiner Behand- 
lung mehr unterworfen worden. Wir verglichen die Zahl der An- 
fälle, die bei ihnen im gewöhnlichen Zustande vorkamen, mit der 
Frequenz derselben während des Ginchonidingebrauchs. Die Ergeb- 
nisse stellen wir tabellarisch zusammen (s. S. 274 u. 275). 

Es erhellt aus dieser Tabelle unzweideutig, dass bei unseren 

1) Di alconi snccedanei della chinina, e particolarmente della dnconidina. 
Gazz. Med. Yeneta. Anno 1877. No. 34, 35,36. 

2) Ricerche Bperimentali sull* azione biologica della cinconidina. Giom. 
Intern, delle Scienze Med. 1880. Fase. 4. p. 422 etc. 
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Kranken die epileptischen Anfälle während des Qebraachs von CSn- 
chonidin häufiger worden. — Brown-Söquard hob 1872 hervor, 
dass das Chinin bei Epileptikern im Allgemeinen nachtheilig wirke. Ö 
Und La bor de fand, dass auch das Chinidin in toxischen Qaben 
epileptiforme Anfälle herYorruft. 

Wir können demnach im Allgemeinen festhalten, dass die China- 
rinde und deren wirksame Bestandtheile den Epileptikern schaden 
und bei denselben contraindicirt sind. 

Das Cinchonidin wirkt hauptsächlich auf das centrale Nerven- 
system. Wirkt es aber auf die gesammte Cerebrospinalaxe oder nur 
auf einige Theile derselben? — Diese Frage haben bereits Chirone 
und Curci (a. a. 0.) zu lösen gesucht. Sie trugen bei Tauben eine 
Grosshimhemisphäre oder das ganze Grosshirn ab, injicirten eine 
Stunde oder höchstens 24 Stunden nachher subcutan 20 Ctgrm. 
schwefelsauren Cinchonidins. Da sie alsdann statt der Ej-ämpfe, die 
bei gesunden Thieren auf solche Injection folgen, nur Zittern und 
leichte Zuckungen auftreten sahen, so schlössen sie daraus, dass 
das Cinchonidin auf. die psychomotorischen Centra der Grosshim- 
rinde wirke. Femer durchschnitten sie bei Hunden das Rücken- 
mark in der Höhe des hintersten Brustwirbels und sahen dann auf 
Darreichung von Cinchonidin keine Krämpfe im gelähmten hinteren 
Theile des Körpers auftreten, wohl aber im ttbrigen Körper. 

Ich fasse hier in der Kürze die gegen diese Versuche Chirone's 
und Curci's zu erhebenden Einwürfe zusammen. Eine Kritik der- 
selben ist mir für die weitere Entwicklung meines Themas nner- 
lässlich. 

a) Wie Ferrler dargethan und von Niemand bestritten wird^ 
sind bei der Taube die Grosßhimhemisphären , selbst für den elek- 
trischen fieiz, unerregbar. Wie sollen also die von Chirone und 
Curci an Tauben angestellten Versuche dazu dienen, die Wirkung 
des Cinchonidins auf die erregbare Rindenzone darzuthun? 

b) Es ist wiederholt angegeben und bestätigt worden, dass die 
Vögel in Folge der Abtragung des Grosshims zwar die sogenannte 
willkürliche Herrschaft über die Bewegungen verlieren, dabei aber 
vollkommen die Fähigkeit behalten, jedwede Bewegung auszuführen 
und keine Zeichen von Lähmung oder Parese darbieten. Ja, das 
Auftreten von Erscheinungen letztgenannter Art oder von Contrac- 
tnren und Contorsionen bei Vögeln nach dem Abtragen des Gross- 
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Paris 1872. p. 197. 
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hirns g;ilt als ein Anzeichen, dass die Operation misslnngen und die 
Hirnstiele verletzt worden seien. 

Nun aber verzeichnen Chirone nnd Curci bei allen ihren 
Versuchen allgemeine Parese nach Abtragen des ganzen' Grosshims 
oder Parese der entgegengesetzten Körperhälfte nach Exstirpation 
nur einer Hemisphäre und oft auch Gontorsionen. 

Offenbar können Versuche, die unter so unglücklichen Verhält- 
nissen ausgeführt worden sind, zu keinem Schlüsse berechtigen. 

c) Curci nnd Chirone haben bei ihren Versuchen das Cin- 
chonidin 1, 2 oder höchstens 24 Stunden nach der Operation einge- 
spritzt, ohne die Dosis im Vergleich zu den bei gesunden Thieren 
wirksamen Mengen zu erhöhen. Es handelte sich aber immer um 
Thiere, die durch die copiöse Blutung geschwächt waren und bei 
welchen daher die Erregbarkeit des Nervensystems sehr herabge- 
setzt sein musste. Der Rath von Lussana, Schiff und Goltz, 
nach Operationen an den Centralorganen des Nervensystems das 
Verstreichen der Folgewirkungen des traumatischen Eingriffes als 
solchen abzuwarten, gilt ebenso sehr für den Pharmakologen wie 
für den Physiologen. 

Nach alledem wird es leicht begreiflich werden, weshalb ich 
bei meinen Versuchen hinsichtlich der Frage, auf welche Theile des 
Nervensystems das Cinchonidin seine Wirkung entfalte, zu ganz an- 
deren Resultaten gelangt bin als Chirone und Curci. 

Versuch I. Den 13. April 1880. Ein kräftiger Affe, bei welchem 
einen Monat vorher die linke Grosshimhemisphäre zum Theii blossgelegt, 
die vordere Centralwindung elektrisch gereizt und theilweise zerstört 
worden war. Heute bahnte ich mir den Weg durch die bereits auf der 
linken Seite vorhandene Schädellttcke und suchte mittelst eines Löffel- 
chens den linken Thalamus opticus nebst dem zugehörigen Hirnstiele zu 
zerstören, um eine bleibende Lähmung der entgegengesetzten Körper- 
hälfte zu erzeugen. 

Den 13. Juni dess. Jahres. Der Affe befindet sich ganz wohl, läuft 
und klettert herum, bedient sich aber dabei ausschliesslich der links- 
seitigen Extremitäten. Er greift nach keinem Gegenstände mit der rechten 
Hand, der rechte Arm bleibt gewöhnlich hängen, kann aber wohl ge- 
hoben werden. Beim Gehen stützt das Thier zwar auch die rechtsseitigen 
Extremitäten auf den Boden, doch sind ihm dieselben nur wenig behülflich. 

Um 1 h. 25 m. Nachmittags wird 1 Grm. schwefelsaures Cinchonidin 
anter Zusatz einiger Tropfen Schwefelsäure in 6 C.-Otgrm. Wasser gelöst, 
subcutan eingespritzt. 

Um 1 h. 45 m. Nachmittags wird einige Verstimmung bemerklioh, 
sodann ausgesprochenes Zittern auf der gelähmten Seite, kaum er- 
kennbar auf der anderen. Nach weiteren 10 Minuten bricht ein heftiger 
und vollständiger epileptischer Anfall aus mit krampfhaften Zuckungen 
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aller Extremitäten und des Gesichts, ErweiteruDg der Papillen, Bewusst- 
losigkeit, Ansstossen eines grellen Schreies heim Beginne der Krämpfe. 
Sodann kommt das Thier vollkommen zu sich. Nach einigen Minuten 
Ruhe heginnt von Neuem das Zittern, auch jetzt ausgesprochener auf der 
rechten Eörperseite und hernach ein abermaliger epileptischer Anfall 
von Aufschreien eingeleitet. So folgen hinter einander 5 Anfälle. Später 
werden die Anfälle immer häufiger und in den Augenblicken der Ruhe 
bleibt das Thier auf dem Boden ausgestreckt, geläimt und völlig oder 
nahezu bewusstlos. Während der Anfälle werden die Hände zu Fäusten 
geballt und wurde mein Finger von der rechten (gelähmten) Hand des 
Thieres fest zusammengedrückt. Mehrere Male begannen die Anfälle mit 
Krämpfen der hemiplegischen Seite. 

Autopsie. Die vordere Centralwindung der linken Hemisphäre 
ist in ihrer mittleren Portion theilweise zerstört und erweicht. Partieller 
Substanzverlust und Erweichung im oberen Theile der hinteren Central- 
windung und in der ganzen Dicke der Hemisphäre, wo der Löffel zur 
Zerstörung der tiefer liegenden Theile hindurchgeschoben worden war. 
Gänzlich zerstört ist der Schweif des linken Corpus striatum ; zerstört sind 
auf derselben Seite auch die beiden inneren Drittel des Thalamus opticus, 
der vordere Höcker des Vierhügels und die beiden inneren Drittel des 
Himstiels. Erhalten sind dagegen der äusserste und hintere Theil des 
Thalamus opticus und die Verbindungen dieses Theiles mit der Him- 
masse der Hemisphären, sowie derselbe andererseits durch Vermittlung 
des äusseren Drittels vom Hirnstiele mit dem Mittelhirnstamm und folg- 
lich mit dem Rückenmark zusammenhängt. 

Versuch III, Bei einer Hündin wurde vor einem Monat die Hirn- 
substanz der linken Regio cruciata und vor einigen Tagen auch die 
rechtsseitige Area des Facialis zerstört. 

Es wurden 90 Ctgrm. schwefelsauren Cinchonidins subcutan einge- 
spritzt. — Während der ersten 30 Minuten keine Erscheinung, sodann 
stellen sich Zeichen erhöhter Reflexerregbarkeit ein. 40 Minuten nach 
der Einspritzung Krämpfe im Gesicht und hierauf epileptischer Anfall 
mit klonischen Krämpfen des Gesichts, des Kopfes, der ZuDge und des 
Halses und tonischem Krämpfe der Extremitäten. Später folgen mehrere 
weitere Anfälle, welchen meistens lang anhaltende klonische Krämpfe der 
hinteren Extremitäten vorangehen; auch sieht man oft die Krämpfe der 
Extremitäten mit denen des Gesichts und der Zunge abwechseln. -^ Pu- 
pillen erweitert. 

Leichenbefund. Links sind beide Centralwindungen , die Area 
des Facialis und die angrenzende Hirnsubstanz zerstört. Rechts ist die 
Area des Facialis zerstört, die hintere Centralwindung erhalten, aber die 
darunter liegende weisse Substanz erweicht und zerfallen. 

Versnohe an Tanben. Bei einer Taube wurde vor etwa 14 Tagen 
das Grosshirn abgetragen. Das Thier erkennt weder die Orte noch das 
Futter, flieht nicht und zeigt keine Angst, stösst aber auch keineswegs 
an die Gegenstände an. Locomotionsbewegungen vollkommen und normal. 

Subcutane Injection von 34 Ctgrm. schwefelsauren Cinchonidins. Nach 
10 Minuten Krämpfe der Flügel und Beine, später wiederholte allgemeine 
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Krämpfe, an welchen die Beine and Flügel activ betheiligt sind. Wenige 
Minuten nachher stirbt das Thier. 

Leichenbefund. Die Hemisphären sind vollständig exstirpirt, die 
Sehhflgel und *Lobi optici erhalten. 

Bei einer anderen Taube wurde ebenfalls vor 2 Wochen die linke 
Grosshimhemisphäre abgetragen. — Das Thier ist am rechten Auge blind, 
befindet sich aber sonst wohl. Keine Lähmung. 

Subcutane Injection von 28 Ctgrm. schwefelsauren Cinchonidins. Nach 
wenigen Minuten vermag sich das Thier nicht mehr auf den Beinen zu 
halten; es treten wiederholte Krämpfe auf, an denen sich beide Flfigel 
und beide Beine mit gleicher Intensität betheiligen. 

Leichenbefund. Es bestätigt sich die genaue Exstirpation der 
linken Hemisphäre. 

Bei einer Taube wird die linke Grosshimhemisphäre abgetragen. 
Keine Spur von Parese oder sonstiger Beeinträchtigung der Bewegungen. 

Nach einer halben Stunde wurden 30 Ctgrm. schwefelsauren Cin- 
chonidins eingespritzt. Nach einigen Minuten kann sich das Thier nicht 
auf den Beinen halten und es stellen sich Krämpfe ein, intensiver am 
rechten Beine als am linken. Die Krämpfe dauern fort und werden 
immer stärker; dabei sind sie jetzt auf der linken Seite intensiver als 
auf der rechten geworden (sowohl am Flflgel als am Bein), sind aber 
auch rechterseits sehr deutlich. — Tod nach einer halben Stunde. — 
Der Leichenbefund bestätigt die genaue Exstirpation der linken Hemisphäre. 

Versuch XI. Hund von 4450 Grm. Körpergewicht. Durchschnei- 
dung der linken Hälfte des Rflckenmarks in der Höhe des 1. Hals- 
wirbels. Vollständige Lähmung der linksseitigen Extremitäten mit 
Neigung zur Contractur; bedeutende Temperaturerhöhung an den be- 
treffenden Pfoten und am linken Ohr ; die Bewegungen der rechten Kör- 
perhälfte erhalten. 

Subcutane Einspritzung von 1 Grm. schwefelsauren Cinchonidins. — 
Partielle Krämpfe anf beiden Körperseiten, aber kein epileptischer Anfall. 

Bei dem ersten Versuche war auf einer Seite der grösste Theil 
des Hirnstiels und des Sehhügels zerstört und bestand die vollkom- 
menste permanente Hemiplegie, die überhaupt beim Affen möglich 
ist. Die Krämpfe waren sehr stark auf der hemiplegischen Seite. 
— Bei den Versuchen an Hunden wurde die Himsnbstanz der 
erregbaren Zone in der derselben von Hitzig zugeschriebenen 
Begrenzung, aber in grosser Tiefe und zugleich mit der umlie- 
genden Himsubstanz entfernt. Auch bei diesen Thieren bewirkte 
das Cinchonidin die heftigsten Krampfanfälle. — Man könnte ein- 
wenden, dass mit der Abtragung der Hitzig' sehen erregbaren Zone 
nicht der ganze motorische Theil des Grosshims entfernt worden 
war. Die Antwort fällt nicht schwer. Es lassen sich allerdings 
durch Reizung der Schläfen- und Hinterhauptvnndungen Bewegungen 
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heryorrnfen. Aber die Erregung keines ansaerhalb der Regio 
cruciata gelegenen Punktes bewirkt jene wohlbekannten constanten 
Bewegungen der Extremitäten der anderen Körperhälfte, und ebenso 
hinterlässt die Abtragung keines ausserhalb jener Gegend liegenden 
Theiles die ebenso charakteristisehe Alteration der Bewegungen der 
besagten Extremitäten. 

Bei allen Tauben, bei welchen das Grosshim, sei es auch nur 
kurz vor der Vergiftung, abgetragen worden war, bewirkte das Gin* 
chonidin diffuse allgemeine Krämpfe. 

Beim XL Versuche sahen wir nach vorangeschickter halbseitiger 
Durchschneidung des Rückenmarks nur sehr leichte Krämpfe auf 
beiden Körperseiten folgen. Diese Thatsache ist ausdrücklich zu be- 
tonen, da sie beweist, dass bei dem abnormen Zustande, in welchen 
die Neryencentra durch eine Verletzung derselben versetzt werden, 
das Cinchonidin viel weniger als sonst auf dieselben einwirkt; denn 
wäre dies nicht der Fall, so hätten die Krämpfe wenigstens in der 
gesunden KOrperhälfte von der gewohnten Heftigkeit ausfallen müssen. 

Wir folgern aus diesen Versuchen ^ dass das Cinchonidin auch 
unabhängig vom Grosshim Krämpfe hervorzurufen vermag. Damit 
aber schliessen wir die Möglichkeit nicht aus, dass es unter gewöhn- 
lichen Verhältnissen vielleicht auch auf das Grosshim einzuwirken im 
Stande sei. — Bei Hunden wird die Erregbarkeit des Grosshims 
durch therapeutische Cinchonidingaben nicht geändert. Die Reflex- 
erregbarkeit zeigt sich im ersten Wirkungsstadium gißiger Cinchoni- 
dingaben erhöht, später herabgesetzt und aufgehoben. Dieser Stoff 
vermag die Beziehungen zwischen den sensiblen und motorischen ner- 
vösen Elementen zu unterbrechen^ woher der atactische Gang^ wie er 
auch durch Chinin erzeugt mrd; auch vermag der Stoff in hohem 
Grade die motorischen nervösen Elemente zu erregen und daher 
Krämpfe hervorzubringen. 

Die Fähigkeit des Cinchonidins , bei den Thieren durch Erre- 
gung der Nervencentra epileptiforme und epileptische Anfälle hervor- 
zurufen, schien mir benutzt werden zu können, um weitere Prüfungen 
über den Werth antiepileptischer Arzneimittel anzustellen. — Meine 
Versuche beziehen sich auf die beiden bereits früher geprüften Stoffe, 
Bromkalium und Atropin. Wir müssen die Bemerkung vorausschicken, 
dass bei Hunden das Minimum der epileptischen Dosis schwefel- 
sauren Cinchonidins 0,14 Grm. auf 1 Kgrm. Körpergewicht betiägt; 
die für gewöhnlich epileptigene und tödtliche Dosis ist 0,18—0,20 
Grm. auf 1 Kgrm. Körpergewicht. 
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Versuch XIV, Kleiner Hund von 3 Egrm. Gewicht. 

Vom 6—29. November 1880 bekam das Thier tfiglich 3 6rm. Brom- 
kalium dem Futter beigemischt. 

Am 29« November. Das Thier ist schläfrig geworden und sein Gang 
unsicher. — Subcutane Injection von 1 Grm. schwefelsauren Ginchoni- 
dins, d. h. 0,33 Gtgrm. auf je 1 Kgrm. Körpergewicht. Es kommt zu 
keinen Krämpfen und das Thier bleibt am Leben. 

Den 10. December. Es ist kein Bromkalium mehr gereicht worden. 
Das Thier befindet sich ganz wohl. — Subcutane Injection von 90 Gtgrm. 
schwefelsauren Cinchouidins , d. h. 0^30 Gtgrm. per Kilogramm Thier. 
Nach einer halben Stunde stellen sich Krämpfe des Gesichts und nach 
etwa 1 Stunde einige epileptische Anfälle ein. — Auch dieses Mal bleibt 
das Thier am Leben. 

Versuch XV, Gesunde kräftige Httndin von 4550 Grm. Körpergewicht. 

Den 3. Mai. Seit dem 20. April wurden bis heute täglich 2 Grm. 
Bromkalium gereicht. Seit einigen Tagen stösst das Thier an die Gegen- 
stände an, fällt leicht um und sieht schlecht. Es geht fortwährend im 
Hofe auf und nieder. 

1 h. 10 m. Nachmittags. Subcutane Injection von 1,12 Grm. Cin- 
chonidinsulfat, also 0,25 Grm. per Kilogramm Thier. 

1 h. 38 m. Das Thier fängt an sich schlecht auf den Beinen zu 
halten und kann nicht gehen. 

2 h. 10 m. Nachmittags. Fortwährendes Zittern an allen Gliedern 
nnd einige leichte Krämpfe im Gesicht. 

2 h. 30 m. Die Hündin liegt ausgestreckt, in hohem Maasse nieder- 
geschlagen, völlig unempfindlich. Zittern und zeitweise leichte Krämpfe. 
Doch kein epileptischer Anfall. — Tod im Laufe der Nacht. 

Wir sehen also, dass bei Hunden, welche bis zum At^treten der 
ersten Saturationsanzeichen Bromkalium bekommen hatten, das Cin" 
chonidin keine epileptischen Anfalle und Krämpfe bewirkt, und dass 
dabei Cinchonidindosen, die unter normalen Bedingungen immer tödt-- 
lieh wirken^ mit dem Fortbestande des Lebens verträglich sein können, 
— Damit erhält der Nutzen des Bromkalinm bei Epilepsien, die auf 
gesteigertem Spannungszustande der Nerveneentra beruhen, eine neue 
Bestätigung. — Ganz andere Resultate gewannen wir in Betreff des 
Atropingebrauchs. 

Versuch XX. Httndin von 3600 Grm. Körpergewicht. — Dem Thiere 
wurden 12 Tage hinter einander täglich ^k Mgrm. Atropinsulfat subcutan 
eingespritzt. Darauf wird Cinchonidin beigebracht. Um 11 h. 18 m. Vor- 
mittags subcutane Einspritzung von 1 Grm. schwefelsauren Cinchonidins. 
Um 11 h. 50 m. Vormittags wiederholte Krämpfe der rechten hinteren 
Extremität, sodann wiederholte epileptische Anfälle. — Tod am Abend. 

Versuch XXII. •Kleiner Hund von 3000 Grm. Körpergewicht. 
6 — 9. Mai. Täglich subcutane Injection von V2 Mgrm. schwefel- 
sauren Atropins. 

ArehlT für axperiment. Patholoffl« a. phamftkologie. XV. Bd. 19 
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10—17. Mai. Tftglich 1 Mgrm. AtropinBulfat. 

18—22. d. M. Täglich 2 Mgrm. 

23—24. d. M. Täglich 4 Mgrm. 

25—28. d. M. Täglich 5 Mgrm. — Die Pnpillen sind stark erwei- 
tert, die Ohres heif» and roth. — Um 1 h. 20 m. Nachmittags subcutane 
Injection von 70 Ctgrm. Cinchonidinsulfat (0,23 Otgrm. per Kilogramm 
Thier). Nach einigen Minuten Erbrechen, Gang unsicher wie im Zustande 
des Rausches. Später Oesichtskrämpfe und wiedeAolte heftige epilepti- 
sche und epileptiforme Anfiüle. — Tod im Laufe der Nacht. 

Versuch XXIIL Weisse Hflndin von 4000 Grm. Körpergewicht, 

'24. Mai. Subcutane Injection von 1 Mgrm. Atropinsulfat. 

25. d. M. Desgleichen 2 Mgrm. 

Vom 27. Mai bis 4. Juni. Täglich 3 Mgrm. 

4. Juni. Subcutane Injection von 0,75 Grm. schwefelsauren Cin- 
chonidins, d. h. 0,19 Grm. per Kilogramm Thier. — Nach 30 Minuten 
ein epileptischer Anfall, gefolgt von mehreren anderen. — Tod im Laufe 
der Nacht. 

Versuck XXIV, Rothhaarige Hflndin. 

24 — 30. Mai. Täglich 3 Mgrm. schwefelsauren Atropins auf subcu- 
tanem Wege beigebracht. 

3 — 9. Juni. Desgleichen 1 Mgrm. 

9. Juni. Körpergewicht 3400. Das Thier befindet sich ganz wohL 
Pupillen erweitert. — Subcutane Injection von 0,48 Grm. Cinchonidin- 
sulfat, d. h. 0,14 Grm. per Kilogramm Thier. — Nach 30 Minuten tau- 
melnder Gang wie im Rausche und partielle Krämpfe. Die Unsicherheit 
der Bewegungen nimmt immer zu, bis sich das Thier nicht mehr auf den 
Beinen zu halten vermag. Es dauern partielle Krämpfe fort, ohne dasa 
es zu wirklichen epileptischen Anfallen kommt. — Am folgenden Tage 
ist das Thier hergestellt. 

Diese zweite Versuchsreihe bestätigt den oben gezogenen Schluss 
dass das Atropin bei der auf einem Spannungszustande der Nerven^ 
centra beruhenden Epilepsie von keinem Nutzen sei. Ja^ es könnte 
bei derselben sogar als positiv schädlich und daher contraindicirt zu 
betrachten sein^ wenn man bedenkt, dass es die Erregbarkeit des Gross- 
hims, wie wir oben dargethan, erhöht. 

Die von uns zur Erzeugung der Epilepsie benutzte Methode hat 
den grossen Vorzug, dass wir dabei genau das Wesen und den Aus- 
gangspunkt des krankhaften Processes kennen. Diese Kenntniss ist 
es eben, die bei der klinischen Beobachtung fehlt, vernachlässigt wird 
und zuweilen auch wirklich unmöglich ist, weshalb die Therapie 
der Fallsucht empirisch bleibt oder gar nicht einmal den Namen 
einer empirischen verdient, geschweige denn sich znm Werthe einer 
rationellen Behandlang erheben kann. 

Wir können daher mit Bestimmtheit behaupten, dass das Atropin 
durchaus keinen Nutzen bringen wird bei jenen sehr häufigen F&Uen 
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von Epilepsie, wo das Leidea auf einer Entladang beruht, die 
vom Qrosshim ausgehend sich über das ganze Nervensystem ver- 
breitet (Fälle, hinsichtlich derer wir jedoch unseren Satz weiter unten 
etwas einschränken werden müssen), oder wo ein primärer Span- 
nungszustand fast aller Nervencentra zu Grunde liegt, wie uns eben 
ein solcher durch das Ginchonidin erzeugt zu werden scheint. — 
Die erste von diesen beiden Formen der Fallsucht ist heutzutage 
leicht zu entscheiden. 

Doch wollen wir hiermit keineswegs den Gebrauch des Atropins 
gegen Epilepsie ganz und gar verbannt wissen, denn diese Krank- 
heit braucht nicht nothwendig auf einer der oben angedeuteten Be- 
dingungen allein zu beruhen. Und wir wollen gerade besprechen» 
in welcher sonstigen Weise nach unserem DafOrhalten und den phy- 
siologischen Erfahrungen zufolge das Atropin bei der Fallsucht wir- 
ken könne. Es kann wirken: 

Ä. Dadurch, dass es im Grosshim zu lebhafte und vorherr- 
schende Vorstellungen oder Bilder verwischt. Wie die Beizung eines 
sensiblen Nerven die Quelle der Epilepsie sein kann, so kann es 
auch ein mächtiger und störender psychischer Eindruck. Daher fun- 
girt so oft, besonders im jugendlichen Alter, der Schreck als Ur- 
sache der Epilepsie. — „Böses wird mit Bösem vertrieben'', und der 
tiefe Eindruck, welchen das Atropin in hohen Dosen auf das Gehirn 
macht, kann die Folgen frttherer Störungen, wenn sie nicht zu lange 
bestanden, ausgleichen. — Zum Belege dafür kann ich aus meiner 
Praxis einen Fall von Belladonnavergiftung bei einer jungen Person 
anführen, bei welcher lange Zeit nachher die Erinnerung an die frü- 
heren Ereignisse verworren und dunkel blieb. 

Man wird einwenden, dass bei der durch Schreck oder ander- 
weitigen heftigen psychischen Eindruck veranlassten Epilepsie gerade 
jener Zustand übermässiger Spannung bestehe, der eine Contraindi- 
cation für die Anwendung des Atropins abgibt. Das ist ganz richtig; 
doch darf in solchen Fällen das Atropin immerhin versucht werden, 
weil es möglicher Weise die Ursache aufheben und dadurch die 
Folgen beseitigen kann. Wenn man aber bei rascher und bis zum 
Auftreten von Ve^ilungserscheinungen getriebener Steigerung der 
Dosis keinen glücklichen Ausgang erzielt, so soll man nicht weiter 
bei der Anwendung des Atropins beharren. 

J?. Dadurch, dass es die vasomotorischen Gentra erregt und folg- 
lich eine Zusammenziehung der Hirn- und Rückenmarksgefässe be- 
wirkt. — Einige Aerzte empfahlen in der That das Atropin, weil 
sie von dem Gesichtspunkte ausgingen, dass die epileptischen Krämpfe 

19* 
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auf passiver Hyperämie des Gehirns und Bttckenmarks bemhen, 
während sie andererseits mit von Willebrand daran festhielten, 
dass das Atropin den Tonus der Gefässmoseolatnr erhöhe and damit 
die Blutstauung in den Centraltheilen des Nervensystems beseitigen 
könne. Dass venöse Stauung wirklich zu epileptiformen Krämpfen 
Anlass geben kann, das beweisen die Versuche von Land eis, 
L. Hermann und Euber, denen zufolge die Unterbindung der Hals- 
venen bei Kaninchen und Katzen Koma und Krämpfe hervorbringt 

Durch die gefässverengende Wirkung im Gebiete der Himge- 
fasse könnte das Atropin auch die auf activen Hirnhyyperämien be- 
ruhenden Fälle von Epilepsie günstig beeinflussen und aufheben. 
Dass activ-hyperämische Zustände zu den möglichen Ursachen der 
Epilepsie gehören, unterliegt keinem Zweifel. Das beweisen sehr 
schlagend die neulich von Lepine veröffentlichten Beobachtungen 
über Fälle von Epilepsie bei plethorischen Subjecten, wo sich habi- 
tuelle Unmässigkeit im Essen und Trinken als Ursache der schweren 
Neurose nachweisen Hess und eine entziehende Behandlung das Uebel 
zu beseitigen vermochte. 

Bei einem dieser Kranken, einem kräftigen Schlächter, wurde 
die zu üppige Fleischkost durch Milch und vegetabilische Nahrung 
ersetzt, bei einem anderen der übermässige Genuss von Brod und 
anderen Nahrungsstoffen einfach eingeschi^nkt ; zeitweise wurden 
auch Blutentziehungen vorgenommen, und in Folge dieser Maass- 
regeln wurden die seit Jahren bestehenden Anfälle nicht nur seltener, 
sondern sie hörten zuletzt ^zlich auf. 

Selbstverständlich muss man in Fällen von Epilepsie aus Him- 
congestion zunächst die Ursache zu beseitigen suchen und anderer- 
seits vor dem Atropin lieber solchen Arzneimitteln den Vorzug geben, 
die , ohne die Erregbarkeit des Gehirns zu erhöhen, ebenso gut eine 
Verengerung der Himgefässe zu bewirken im Stande sind. 

C. Durch Herabsetzung der Reflexerregbarkeit der peripheren 
Bcnsiblen und motorischen Nervenausbreitungen. Etwas hohe Atro- 
pingaben können unzweifelhaft die Empfindung herabsetzen, ja gänz- 
lich aufheben. Die bei Hunden so lebhafte hyperalgetische Empfind- 
lichkeit der Dura mater zeigte sich bei unseren Versuchen häufig 
durch hohe Atropindosen aufgehoben. Auch auf die sensiblen Fasern 
des Vagus wirkt das Atropin sehr energisch. Bekannt ist auch dessen 
erfolgreiche Anwendung bei Neuralgien. 



1) De r^pilepsie survenant & la snite d*ecart8 habituels de regime, chez des 
IndiTidas tr^B eanguins et de son traitement. Re?ue mens, de Med. etc. p. 573. 1877. 
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Doeh auch aoter solchen UmBt&nden wird es yielleicht zweck- 
mttssiger sein, sich gegen die Epilepsie anderer Mittel zn bedienen. 

D. Endlich könnte das Atropin bei der Epilepsie noch vielleicht 
in einer anderen, bisher nicht näher bestimmbaren Weise mrksam sein. 

Was lehrt hierttber die klinische Erfahrung? 

In fast allen Lehrbüchern der Pharmakologie findet man die 
Angabe, dass das Atropin gegen Epilepsie angewandt wird. 

Diejenigen (wie Nothnagel) die auf Einzelheiten eingehen, 
fllgen hinzu, dass es zuweilen durch den Gebrauch von Atropin ge- 
lingt, die Häufigkeit der Anfälle einzuschittnken, nur selten dauernde 
Heilung zu erzielen, und dass es unmöglich sei, die Bedingungen, 
unter welchen dieses Mittel seine specielle Anzeige finde, näher zu 
bestimmen. 

Wie seltsam das klingen mag, so ist es doch nur zu wahr, dass 
viele Mittel seit sehr langer Zeit gebraucht werden, ohne dass bisher 
in Betreff derselben ein fttr die Kritik verwerthbares , reines kli- 
nisches Material vorliege. Die Ursachen davon sind mannigfacher 
Art, so die üble Sitte, nur die glücklichen Erfolge bekannt zu ma- 
chen, die unzureichenden geschichtlichen Daten, das ungenaue Stu- 
dium der krankhaften Bedingungen u. s. w. Bekannt ist übrigens, 
wie schwer es ist, in klinischen Fällen sämmtUche Umstände genau 
genug zu erwägen, um mit Bestimmtheit schliessen zu dürfen, däss 
eine gegebene Wirkung eben nur auf Rechnung des verabfolgten 
Arzneimittels zu setzen sei. 

Ich habe die auf die Anwendung der Belladonna bei Epilepsie 
bezüglichen klinischen Schriften aufmerksam durchmustert. 

Ein grosser Theil der Beobachtungen verdient keine Berück- 
sichtigung, so zunächst, wo es sich um Personen handelt, die etwa 
ein- oder zweimal monatlich von Anfällen heimgesucht waren und 
nach Anwendung des Atropins seit I — 3 Monaten von denselben ver- 
schont blieben. Wissen wir ja doch, dass auch schwere und hart- 
näckige Epilepsien zeitweise ohne sichtbaren Qrund einen selbst Mo- 
nate, langen Stillstand erfahren können. — Ebenso wenig verdienen 
die Fälle Beachtung, wo die betreffenden Subjecte dem Missbrauche 
geistiger Getränke oder sonstigen Ausschweifungen ergeben waren; 
denn da ist an dem Ausbleiben der Anfälle gewiss nicht die Bella- 
donna schuld, sondern die Regelung der Lebensweise während der 

Behandlung. 

Viele Epileptiker erfuhren durch den Gebrauch von Atropin gar 
keine Besserung, besonders in Fällen von veralteter idiopathischer 
centraler Epilepsie. Daher haben auch mehrere Kliniker dem Atropin 
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alles aDtiepileptiflche Vermögen abgesprochen. Es fehlen sogar nicht 
Berichte über Fälle, wo das Atropin die Häufigkeit der Anfälle ver- 
mehrte — eine bemerkenswerthe Thatsache, die ganz begreiflich er- 
scheint, wenn man der Ergebnisse unserer Versuche gedenkt. 

Wo die klinischen Beobachtungen noch am entschiedensten den 
Nutzen des Atropins erblicken lassen, das sind die Fälle von Epi- 
lepsie in Folge heftiger Oemttthseindrttcke, besonders des Schrecks. 

Die beiden Mttnch, die zu den Ersten gehören, welche sich 
der Belladonna bedienten, fanden dieselbe besonders nützlich bei der 
durch Schreck entstandenen Fallsucht. Wenn wir die von De- 
breyne beschriebenen Fälle (deren viele gar nicht maassgebend 
sind) durchmustern, so finden wir, dass auch hier die Belladonna meh 
bei solchen Epileptikern nützlich erwies, bei denen sich die Sjrank- 
heit in Folge eines Schrecks entwickelt hatte. Die Beobachtungen 
von Lussana, dessen Studien über das Atropin zu den frühesten 
und besten zu rechnen smd, zeigen noch entschiedener, dass dieses 
Alkaloid in solchen Fällen von Fallsucht angezeigt sei, wo das 
Uebel durch das eben genannte ätiologische Moment verursacht wurde. 

Ich glaube nach alledem, dass in Fällen erst seit Kurzem be- 
stehender und durch Schreck oder anderweitige heftige Oemüths- 
erschütterung veranlasster Epilepsie das Atropin versucht werden 
könne und zwar unter rascher Steigerung der Dosis bis zum Auf- 
treten toxischer Erscheinungen. Lussana hebt ausdrücklich hervor, 
dass in allen Fällen, wo man Atropin anwendet, der Versuch nur 
dann als maassgebend zu betrachten sei, wenn man bis zu toxi- 
schen Gaben gestiegen wäre. 

Aus einigen spärlichen klinischen Beobachtungen scheint hervor- 
zugehen, dass das Atropin auch bei Epilepsien peripheren Ursprunges, 
namenüich solchen, die in Folge von Verletzung sensibler Nerven 
entstanden waren, Nutzen gebracht habe. 

Sonst wird in vielen Fällen das Atropin statt zu nützen nur 
Schaden stiften und muss daher als contraindicirt betrachtet werden. 

So berichtet Dr. 6. Brocca^), der hierüber zahlreiche BQob- 
achtnngen im Hailänder Allgemeinen Krankenhause sammelte, dass 
das Atropin nie im Stande gewesen sei, die Anfälle auch nur für 
die Dauer eines Monats zu sistiren, da$s es yar in einigen Fällen die 
Häufigkeit derselben su steigern schien, indem es 'flen chronischen 
Verlauf der Epilepsie in einen acuten verwandelte und dadurch den 
traurigen Ausgang nur beschleunigte. 

1) Dell' epilessia curata coli* atropina per Yia ipodermica. Archivio italiano 
per le malattie nervöse. 1869. 
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Schlassergebnisse. 

I. Der fortgesetzte Oebraach von Bromkalium setzt bei Hunden 
in hohem Maasse die Erregbarkeit des grossen Gehirns herab. Denn 
die elektrischen Beize, welche sich bei ihnen im normalen Zustande 
wirksam erwiesen, leisten nach dem Bromkaliumgebrauche gar nichts 
mehr oder bringen dann nur viel geringere Wirkangen hervor. 

Auch eine einzige grosse Dosis Bromkalium kann die Erregbar- 
keit des grossen Gehirns abstumpfen. 

Nach fortgesetzter Darreichung von Bromkalium gelingt es bei 
Hunden nicht mehr durch elektrische Erregung der Grosshimrinde 
(nämlich der erregbaren Zonen für den Facialis und Ar die Extremi- 
täten) einen epileptischen Anfall hervorzurufen, auch wenn noch viel 
stärkere Ströme angewendet werden als diejenigen, welche sich im 
normalen Znstande wirksam zeigten. 

Danach schliessen wir, dass das Bromkalium starke Widerstände 
erzeugt für die Ausbreitung der Entladung vom gereizten Punkte auf 
das ttbrige Gehirn. 

n. Das Atropin steigert die Erregbarkeit des grossen Gehirns, 
wie es die unter seiner Anwendung sich einstellende grössere Em- 
pfindlichkeit der Grosshimrinde für den elektrischen Beiz beweist. 
Diese Wirkung ist besonders augenfilllig bei nicht eben sehr hohen, 
aber doch giftigen Dosen und gibt uns eine Erklärung fbr die durch 
das Atropin erzeugbaren Himerscheinnngen und fllr die Intermittenz 
derselben ab. 

Die Verschiedenheiten der Erregbarkeit und Entwiddung des 
grossen Gehirns erklären uns befriedigend folgende interessante That- 
sachen : a) die geringere Wirkung des Atropins bei Kindern und sehr 
jungen Hunden; b) der Umstand, dass die durch Atropin erzeugten 
Himerscheinungen beim Hunde viel intensiver sind als beim Schafe, 
dessen Gehirn zwar entwickelter aber viel weniger erregbar ist; c) 
die gänzliche Unwirksamkeit dieses Stoffes bei den Tauben, deren 
grosses Gehirn unerregbar ist 

Die Möglichkeit, die wir unter normalen Bedingungen besitzen, 
bei den höheren Säugethieren (Affen, Raubthieren) durch, elektrische 
Erregung der Grosshimrinde epileptische Anfälle hervorzurufen, wird 
durch fortgesetzten Atropingebrauch weder aufgehoben noch irgend 
geschwächt. 

Kleine Atropingaben können durch Beschleunigung der Herz- 
schläge die Lebhaftigkeit des Blutumlaufes im grossen Gehirn um 
etwas vermehren. Mittelgrosse Dosen bewirken Verengerung der 
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Hiragefässe und Erweiterung der peripheriscfaen Körpergefässe. Die 
80 hervorgebrachte Verengerung der Himgef&sse hört auf^ wenn man 
den Halstheil des Sympathicus durchschneidet Nach einseitiger 
Durchschneidung des Sympathicus in seinem Halstheiie erscheint auf 
der gesunden Körperseite die Erweiterung der Ohrgefilsse stärker 
als auf der anderen. — Das Atropin wirkt durch Erregung sowohl 
der geftssverengenden als der gefässerweitemden vasomotorischen 
Centra. 

III. Das in therapeutischen Dosen gereichte CSnchonidin ver- 
mehrt bei Epileptikern die Häufigkeit der AnföUe. So wie überhaupt 
alle wirksamen Bestandtheile der Chinarinde ist das genannte Al- 
kaloid bei Epilepsie contraindicirt. 

Nach Entfernung des grossen Oehims oder der psychomotori- 
schen Centra bewirkt das Cincbonidin noch immer allgemeine EiiUnpfe 
und epileptische Anfälle. Die Einflüsse, welche die Erregbarkeit der 
Nervencentra herabsetzen, hindern die krampferregende und epilep- 
togene Wirkung des Cinchonidins. — Dieser Stoff wirkt erregend 
auf die centralen motorischen Ganglien. 

Die fortgesetzte Darreichung des Bromkaliums macht das Auf- 
treten der epileptischen Anfälle unmöglich, welche sonst bei Hunden 
auf die Darreichung hoher und letaler Gheiben von Cincbonidin fol- 
gen. Ueberdies wird dadurch die tödtliche Wirkung des Cmchoni- 
dins verhindert. Dieser Einfluss des Bromkalinms liefert einen neuen 
Beleg für das Indicirtsein desselben bei der auf einem Spannungs- 
zustande der Nervencentra beruhenden Epilepsie. 

Der fortgesetzte Atropingebrauch verhindert weder die epilep- 
togene noch die tödtliche Wirkung des Cinchonidins. 

Das Atropin ist nicht nur nutzlos, sondern schädlich bei der auf 
wirklichem primärem Spannungszustande der Nervencentra beruhen- 
den Epilepsie. Doch darf es versucht werden in frischen Fällen 
einer in Folge von Schreck entstandenen Epilepsie, und soll man 
dann bei der Darreichung des Atropins bis zu giftigen Oaben steigen. 

Wo die Epilepsie auf Congestionen oder Stauungen im Bereiche 
der Himgefässe beruht, da mag das Atropin in der Weise nützen, 
dass es durch Anregung der contractilen Elemente der Himgefäss- 
wände das Zustandekommen jener hyperämischen Zustände abwen- 
det. In Fällen peripheren Ursprungs mag es aber dadurch nütz- 
lich wirken, dass es die Erregbarkeit der peripheren Ausbreitungen 
sensibler und motorischer Nerven abstumpft 

Oenua, Juni 1S81. 
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No. 45. 

Eine weitere überaus wichtige Frage, welche in der Pablication des 
dentschen Gesundheitsamtes erörtert wird, ist die accommodative Züch- 
tung der Pilze. Es wiederholt sich bei derselben fast der gleiche Stand- 
punkt Koch 's und seiner Mitarbeiter, wie bei der Frage der Methoden: 
zunächst wird versucht, sämmtliche, den Gegenstand behandelnde Arbeiten 
zn discreditiren, dann liefern eigene Arbeiten den in jenen Arbeiten ver- 
missten oder durch dialektische Mittel geschwächten Nachweis derselben 
Thatsache. Wir wollen damit keineswegs andeuten, dass dieser Ideen- 
gang von seinen Urhebern nicht in völlig unbefangener, nur auf die 
Lösung schwierigster Probleme gerichteter Absicht angetreten sei; wir 
sind vielmehr der Meinung, dass hier ein Beispiel vorliegt, wie gewissen- 
hafte, aber von doctrinären Auffassungen beherrschte Forscher ihren 
ganzen Aufwand an Dialektik gegenüber der Gewalt der Thatsachen un- 
nütz verpuffen. 

Pasteur hatte zuerst für die Hühnercholera Beobachtungen ge 
macht, welche die Variabilität der pathogenen Wirksamkeit eines -Pilzes 
und die Erhaltung der Schutzkraft desselben bei verringerter Gefährlich- 
keit demonstrirten. Wir haben seinerzeit an diesem Orte hierüber aus- 
führliche Mittheilungen gemacht. Wie soll sich nun ein unbefangener 
Forscher, welcher sich einer erwünschten, d. h. bisher bekannte That- 
sachen erläuternden Meinung nicht unbedingt hingeben will, der aber an- 
dererseits auch nicht in unfruchtbarer Negation verharren mag, verhalten ? 
Offenbar stehen hier die beiden Wege der Analyse und der Synthese, 
4rc Kritik der bisher gelieferten Beobachtungen und der eigene Versuch 
zur Auswahl offen; die erstere kann irre führen, wenn wir vorgefassten 
Meinungen folgen, welche in ziemlich unvermeidbaren Mangelhaftigkeiten 
jeder Publication leichtlich eine scheinbare Begründung finden. Die zweite 
Methode dagegen hat es in der Hand, durch Auswahl des geeigneteren 
Objectes und Vereinfachung der Versuchsbedingungen die Frage ihrer 
Lösung weiter entgegenzuführen, als dies in der Regel dem ersten Be- 
obachter gelingt. In dieser Beziehung scheint mir Grawitz den rich- 
tigeren Weg gewählt zu haben, als die Forscher des deutschen Gesund- 
heitsamtes. Die Thatsachen, welche Pasteur geliefert hat, sind so un- 
zweideutiger Natur, dass sie nicht wohl durch kritisirende Analyse aus 
der Welt geschafft werden können, um so mehr, als andere Forscher 
wieChauveau undToussaint zum Theil schon vor Pasteur zu ganz 
entsprechenden Resultaten gelangten. 
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Orawitz hat zu der weiteren Erörterung den entschieden passend- 
sten nnd aussichtsreichsten Weg gewählt, denjenigen der Wahl eines Ob- 
jectes, an welchem die Feststellung der morphologischen Beziehungen 
leichter ist, als bei den vor ihm in dieser Richtung geprüften Schistomy- 
oeten, indem er die grösseren und leichter zu unterscheidenden Hyphomy- 
ceten zum Versuche verwendete. Bekanntlich erhielt er das Resultat, dass 
Organismen dieser Gruppe durch ihre Heranzüchtung bei höherer Temperatur 
und in einem stickstoffhaltigen Medium die Fähigkeit der Weiterentwick- 
lung im Körper von Warmblütern erlangen, und dass ferner leichtere 
Infection mit irgend einer dieser Formen genügt, um Schutz zu gewähren 
gegen die giftigsten Formen derselben Reihe, welche durch Züchtung zur 
höchsten Wirksamkeit entwickelt waren. 

Gegenüber diesen Angaben wurde in den Mittheilungen des kaiser- 
lichen Gesundheitsamtes von den Herren Gaffky und Löffler pole- 
misirt und vor Allem der Zweifel erhoben, ob es sich in den von Gra- 
witz zum Zweck seiner Infectionsversuche angestellten Culturen um reine 
Züchtungen handle. Diese Autoren glauben aus ihren Versuchen schliessen 
zu können, dass nur der Aspergillus glaucus eine gewisse Entwicklungs- 
fähigkeit im Körper der Warmblüter besitze, während die übrigen Re- 
präßentanten der Gruppe unter diesen Bedingungen nicht entwicklungs- 
fähig nnd daher auch nicht schädlich seien. Die Schädlichkeit der Gra - 
witz 'sehen Culturen, meinen sie, dürfte daher nur von dem Mehr oder 
Weniger der Aspergillusbeimischung abhängen. Die Begründung dieser 
Behauptung, einem bewährten und in jeder Beziehung gut geschulten 
Forscher gegenüber ausgesprochen, hätte ohne Zweifel eine sehr sorg- 
fältige nnd vollständige Wiederholung der Versuche desselben erfordert; 
Gaffky begnügt sich dagegen, einen im Laboratorium gefundenen Asper- 
gillus glaucus bei 39 ^ C. im Brutofen auf Brod zu züchten und auf seine 
Wirksamkeit im Thierkörper zu prüfen. Wie vorauszusehen, erhielt er 
acute Verschimmelung. Dieselben Formen entwickelten sich auch aus 
Präparaten der Niere des inficirten Thieres. — Es ist schwer einzusehen, 
wie der Autor, trotzdem er S. 132 die Möglichkeit einer Anzüchtung im 
Sinne von Grawitz nicht in Abrede stellt, aus diesem einen Versuch 
die Behauptung ableitet, dass die Erfolge der Grawitz 'sehen Versuche 
durch Verunreinigung der Culturen herbeigeführt seien. Sein Versuch 
enthält zwei Phasen der Pilzentwicklung: zuerst eine weissliche Pen!- 
cilliumhaut, dann Aspergillusbildung ; zweitens angeblich reine Asper- 
gillusentwicklung aus den Organen des gestorbenen Thieres. Kann hieraus 
erschlossen werden, dass nur Aspergillus und nicht auch unter Umständen 
Penicillium sich im Körper des inficirten Thieres weiter entwickelt? Es 
scheint dieses nicht annehmbar, da ausdrücklich angeführt wird, dass die 
zur Infection angewendete Pilzmasse „nach 48 Stunden einen schönen 
gelbgrünen, moosartigen Rasen ^ darstellte, also wohl ausschliesslich aus 
Aspergillus glaucus bestand. Der Versuch würde demnach lediglich be- 
weisen, dass Aspergillus glaucus warm gezüchtet in Körpern von Warm- 
blütern entwicklungsfähig ist, was bereits früher bewiesen war, nicht aber 
dass Penicillium dieser Eigenschaft entbehrt. Grawitz in seiner oben 
angeführten Entgegnung erhebt mit Bezug auf dasselbe Experiment die 
Forderung des Nachweises, dass der gleiche Pilz auch bei niederer Tem- 
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peratur gezflchtet, die gleiche Eigenschaft der Vegetation im Körper von 
Wannblfltem behalte; da es nicht schwer ist Aspergillns glancns auch 
bei niederer Temperatur zu züchten, so ist es allerdings schwer begreif- 
lich, weshalb Oaffky seiner Behauptung nicht eine weiter gehende ex- 
perimentelle Untersuchung zu Grunde gelegt hat.^) Oegenflber diesem 
dürftigen Versuchsmaterial hat nun Grawitz neuerdings auf Grund von 
Versuchen, die der Berliner medicinischen Gesellschaft vorgelegt und 
vielfach von Virchow und anderen Collegen controlirt wurden, die These 
ausgesprochen, dass auch reiner Aspergillus glaucus, der sich früher als 
ziemlich bösartig erwiesen hatte, einerseits bei Züchtung in Peptonlösung 
im Brutofen einen exquisit bösartigen Schimmel hervorbrachte, anderer- 
seits bei Züchtung auf sterilisirtem Brodbrei bei Zimmertemperatur culti- 
virt, zwar gleichfalls einen schönen dichten grünen Rasen von reinem 
Aspergillus glaucus lieferte, der sich aber als vollständig un- 
wirksam erwies. Er fügt zum Schluss der Mittheilüng hinzu, dass auch 
die Anzüchtung von reinem bösartigem Penicillium ihm in letzter Zeit 
gelungen sei. 

Vorausgesetzt die Bichtigkeit dieser Beobachtung ^j, welche wir doch 
wohl a priori und ohne besonderen Grund nicht in Abrede zu stellen 
berechtigt sind, würde sich unseres Erachtens nach vorläufig in Sachen 
der Anzüchtung die Wagschale auf Seite derjenigen Autoren neigen, 
welche für diese Annahme eintreten. Was die Hyphomyceten betrifift, 
so erhalten wir die Annahme von unschädlichen und schädlichen Pilz- 
arten, welche diese Qualität unter allen Umständen gleichmässig bewahren, 
bis jetzt für nicht genügend nachgewiesen. Indessen sollten auch die 
neueren wichtigen Beobachtungen von Grawitz gleichfalls noch aus- 
führlicher dargestellt und an grösseren Reihen von Thierexperimenten 
geprüft werden; diese letztere Empfehlung gilt vorzugsweise für den 
Nachweis der Unwirksamkeit von kalt gezüchtetem Aspergillus, welcher 
nur bei einem Thiere geliefert wurde. Auch schiene es mir recht em- 
pfehlenswerth , wenn Grawitz in weiteren Versuchen, wie es seine 
Gegner verlangen, durch die postmortale Auskeimung der im Thierkörper 
wuchernden Pilze, die Art derselben gegenüber jedem Bedenken sicher 
zu stellen suchte. 



t) Gaffky betont zwar gegenüber der Angabe von Grawitz, dass ihm 
die Umzüchtung pathogener Varietäten in harmlose Schimmelpilze gelungen sei, 
die Erfahrung des Gesundheitsamtes, dass Aspergillus glaucus im verlaufe von 
fast 2'/! Monaten auf feucht gehaltenen Brodscoeiben gezüchtet noch nach 17 Ge- 
nerationen seine Wirksamkeit nicht eingebüsst habe. Allein, es geht aus dieser 
Angabe nicht hervor, bei welcher Temperatur die glückliche Weiterzüchtung der 
sclädlichen As^ergillusvarietät gelungen ist. Handelt es sich, wie wahrschein- 
lich, um diejemgeo Aspergillusculturen, welche Löffler zu den später zu er- 
wähnenden versuchen benutzte, so ergibt sich, dass diese bei 39® C. im Brut- 
apparat auf Brodbrei gezüchtet waren (S. 182). Ist diese Annahme richtig, so 
beumde sich die Thatsache der erhaltenen pathogenen Wirksamkeit dieses Asper- 
gillus in völliger Uebereinstimmung mit den Beobachtungen von Grawitz, und 
der letztere hätte vollkommen Recht, wenn er den Nachweis der Wirksamkeit 
des gleichen aber kalt gezüchteten Aspergillus verlangt, welcher allein seinen 
Gegner zu den gezogenen Schlussfolgerungen berechti|^n würde. 

2) Ich will hier nur vorläufig bemerken, dass eigene Versuche, welche ich 
seither unternommen, mir die parasitäre Wirksamkeit des Apergillus, vielleicht 
aller Hyphomyceten, zweifelhaft erscheinen lassen. Klebs. 
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Wir schliessen allsogleich die in vorliegenden Arbeiten enthaltenen 
Stadien über die Immnnitätafrage an. Neben sehr ansfllhrlichen Dar- 
gtellnngen der älteren Versuche nimmt das eigene Beobachtnngamaterial 
einen relativ geringen Ranm ein. Um die Bedeatang desselben an wür- 
digen, müssen zwei theoretische Fragen erörtert werden, firstlich die 
Frage nach dem Begriff der Infection and zweitens die bisher bekannten 
Erscheinangen, welche wir unter dem Namen der erworbenen Immunität 
zusammenfassen. Was die erste betrifft, so erscheint es uns völlig will- 
kürlich, in den Begriff der Infection ausser dem inficirenden Organismus 
auch noch die Möglichkeit directer weiterer üebertragung desselben auf 
andere Thiere einzuführen, wie dieses nach dem Vorgange von Koch 
von seinen Mitarbeitern betont wird. Maassgebend für die Begriffsbestim- 
mung der Infection kann begreiflicher Weise nur die Gesammtheit der 
Thatsachen sein, welche uns die natürlichen Infectionskrankheiten liefern. 
Da eine grosse Reihe derselben zwar eine Vermehrung des Krankheits- 
virus im Körper darbietet, aber in einer Form, welche nicht ohne Wei- 
teres wiederum in anderen Thierkörpern gleiche Erscheinungen hervor- 
ruft, da es mit einem Worte direct und indirect übertragbare Krankheits- 
gifte gibt, als deren Repräsentanten Syphilis und Typhus genannt werden 
mögen, so ist unter anderen auch der Aspergillus niger oder ein anderer 
Schimmelpilz, welcher sich in den sauerstoffarmen Oeweben des Körpers 
nicht bis zur völligen Fructification entwickelt, deshalb noch keineswegs 
aus der Reihe der Infeotionserreger zu streichen. Im Gegentheii haben 
wir hier ein ausgezeichnetes Beispiel des für viele infectiös wirkenden 
Organismen nothwendigen Vorganges des Ortswechsels zur völligen Heran- 
Züchtung zu pathogener Wirksamkeit. Es handelt sich hier genau um 
denselben Vorgang, wie bei den Trichinen, welche zur Erzeugung von 
Jungen des Darmkanals warmblütiger Thiere bedürfen, während für die Hy- 
phomyceten die Fructification von ihrer Entwicklung an der Luft abhängt. 
Von einer Intoxication kann, wie Gaffky dies annimmt, um so weniger 
die Rede sein, als für die zu dieser Annahme nothwendige Voraussetzung 
einer chemischen Einwirkung der im Körper vegetirenden Fadenpilze bis 
jetzt kein Grund vorliegt, vielmehr alle Erscheinungen sich ungezwungen 
aus ihrer mechanischen Wirkung erklären lassen. Wir müssen demnach 
den Begriff der Infection nach wie vor beschränken auf die Vermehrung 
des Krankheitsgiftes resp. seiner organisirten Erzeuger im Organismus der 
inficirten Thiere. 

Der zweite Gegenstand, wel her einer Erörterung bedarf, ist die 
erworbene Immunität. Die natürlichen Infectionskrankheiten lehren, dass 
diese Eigenschaft nur einigen Arten derselben zukommt und dass femer 
diese Art der Immunität niemals eine unbegrenzte und absolute ist. Es 
wäre überflüssig, hier die einzelnen Verhältnisse unseren Lesern gegen- 
über zu erörtern, aber es ist nothwendig, die höchst auffallende An- 
gabe hervorzuheben, welche sich in den Arbeiten des Gesundheitsamtes 
befindet und nicht unwesentlich die weiteren Schlussfolgerungen beein- 
flusst zu haben scheint, dass nämlich bei der Schutzpockenimpfung der 
Schutzeffect von der Intensität der Impfung unabhängig sei. So viel wir 
wissen, wird von allen erfahrenen Impfilrzten eine reichliche und mehr- 
fache Entwicklung von Pusteln zu einer voraussichtlich genügenden Wir- 
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kung als nothwendig erachtet. Andererseits aber ist es ja eine hin- 
länglich bekannte Thatsache, dass gewisse Pookenepidemien , die sich 
durch besondere Bösartigkeit auszeichnen, aach unter Geimpften ganz auf- 
fallende Verwüstungen hervorrufen können. Es sind dies eben jene That- 
Sachen, welche den Impfgegnern nur zu erwünschte Anhaltspunkte bieten. 
Wir werden daher unbedingt jede Immunität, welche durch Ueberstehung 
einer Infectionskrankheit gewonnen wird, als einen nicht absoluten, sowie 
als einen zeitlich begrenzten Eörperzustand aufzufassen und diese Auf* 
fassung zur Grundlage der wissenschaftlichen Discussion zu machen haben. 
Die schon früher von uns besprochenen Entdeckungen von Pasteur, 
Ghauveau und Toussaint haben den Kreis der Krankheitsprocesse 
erweitert, deren Bestehen Immunität gewährt. Aber für dieselben gelten 
die gleichen Erfahrungen, welche uns die Schutzpockenimpfung geliefert 
hat So interessant und praktisch wichtig, wenigstens für den Milzbrand 
auch diese neuen Thatsachen sind^ so liegt doch ihr bedeutendster Werth 
in der Richtung der nunmehr möglich gewordenen Erforschung der ür* 
Sachen dieser Immunität, d. h. also derjenigen Körperveränderungen, 
welche durch die Entwicklung der Krankheitspilze hervorgerufen, den Or- 
ganismus für die gleiche Form sterilisiren. Noch bewegt sich die Dis- 
cussion zwischen der Möglichkeit, dass durch die im Körper vegeürenden 
Pilze Pilz-vertilgende Stoffe gebildet oder zur Vegetation derselben Art 
nothwendige Stoffe zerstört werden. 

Unsere Erwartung, zu dieser Frage neue Beiträge in den Arbeiten 
des Gesundheitsamtes zu finden, ist getäuscht worden ; dieselben beschäf- 
tigen sich nur mit der bis jetzt nicht bezweifelten Frage der Existenz 
solcher Schutzimpfung und ihrer Beziehung zu Pilz Vegetationen. Die Ar- 
beiten der genannten Forscher, ebenso wie die einschlägigen Erfahrungen 
von Grawitz über Fadenpilzerkrankungen werden einer Kritik unter- 
zogen, welche zur Verwerfung der von denselben gewonnenen Erfah- 
rungen führt, dagegen ein künstlich gezüchteter Pilz uns vorgeführt, an 
welchem dieselben Eigenschaften nun zum ersten 'Mal in angeblich ezac- 
terer Weise dargelegt werden sollen. Betrachten wir nunmehr diese Be- 
obachtung, welche, wie Löffler sich ausdrückt, ganz „unerwartete Re- 
sultate" ergab (S. 169). Es betrifft dieselbe die sogenannte Septicämie 
der Mäuse von R. Koch. Von 55 Kaninchen, welche mit septischem Mäuse- 
blut oder mit Gulturen dieser Bacillen am Ohr oder auf der Cornea ge- 
impft waren, starben nach der ersten Impfung 7 jüngere und 15 ältere 
Thiere, es blieben demnach 33 Thiere übrig für die Erörterung der Immu- 
nität. Auch in diesen Versuchen wird der Grad des Erfolges der Weiterim- 
pfung nur nach den localen Verhältnissen an der Impfstelle beurtheilt, es 
fehlt jede Angabe über das allgemeine klinische Verhalten der Impfthiere, 
wie dasselbe durch Wägungen und Temperaturmessungen hätte festgestellt 
werden können. Da nun Impfungen der Haut oder des Ohres und der Cornea 
auch bei der Anwendung gleichen Materials vermöge der unvermeidlichen 
Verschiedenheit dieser kleinen Operation sehr verschiedenartige Resultate 
auch bei dem gleichen Thiere ergeben, so ist diesen üebertragungen äus- 
serst geringer Massen von Impfmaterial zur Controlirung des durch die 
erste Impfung gebotenen Schutzes kein erheblicher Werth beizulegen. 
Auch der Autor (Löffler) scheint an der Beweisfähigkeit dieser Ver- 
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saehe gerechtfertigte Zweifel gehegt bu haben, indem er S. 178 bemerkt: 
„ Ein Blick auf die bevorstehende Tabelle scheint nnn an der Behauptung 
der Immunität nach einmaligem Ueberstehen der Erkrankung Zweifel zu 
erwecken.^ Es folgen nämlich der ersten wirksamen Impfung, wie die 
Tabelle zeigt, nicht blos negative, sondern auch sehr positive Resultate. 
Der Autor glaubt aber diesen Thatsachen die Bedeutung absprechen zu 
müssen, indem er nachzuweisen sucht, „dass es eines bestimmten Zeit- 
raumes bedarf, damit die Schutzkraft der Impfung perfect wird ^, ausser- 
dem erscheint es ihm auch merkwürdig, dass ein Organ früher immun 
wird wie das andere, und will er hier eine Analogie mit der Schutzpocken- 
impfung sehen. So soll nach der Impfung an einem Ohre binnen 8 Tagen 
das andere immun werden, während die Cornea noch der gleichen In- 
fection zugänglich bleibt. Die letztere wird erst in 3 Wochen immun. 
Wird dagegen die Cornea zuerst geimpft, so soll die Immunität des 
Ohres früher, noch vor dem 10. Tage eintreten. Wie wenig gerechtfertigt 
diese Schlussfolgerungen sind, wollen wir nur an einem Beispiele zei- 
gen, welches die letzte Angabe betrifft, für welche 5 Fälle in Betracht 
kommen. In 3 derselben war die Ohrimpfung nach 10, 14, 23 Tagen 
unwirksam; während derselbe Eingriff im Fall 17 und 25 nach 11 und 
14 Tagen Veränderungen hervorrief, welche mit + bezeichnet werden. 
Die Bedeutung dieses Zeichens ergibt sich aus einer Bemerkung S. 172, 
in welcher mitgetheilt wird, dass „denjenigen Fällen, in welchen die 
locale Reaction lebhaft war, ohne dass jedoch eine ausgesprochene 
Erkrankung folgte, dieses Zeichen beigefügt wurde. ^ Da nun im Uebrigen 
weder in der Tabelle noch in der allgemeinen Darstellung von der Art 
der Constatirung allgemeiner Krankheitszustände die Rede ist, so ist es 
vollständig unersichtlich, wodurch diese + -Erfolge sich von den einfachen 
-{--Erfolgen unterscheiden. Handelt es sich dabei nur um allgemeine 
Abschätzung des Wohlbefindens der Thiere, so muss eine solche bei dem 
bekannten, sehr ungieichmässig^n Benehmen der Kaninchen in engen 
Isolirställen auch für denjenigen, der sich vielfach mit der Beobachtung 
dieser Thiere unter derartigen Umständen befasst hat, ausserordentlich 
trügerisch erscheinen. 

Es kommt noch als weiterer, die Sicherheit der Resultate geftüir- 
dender Umstand hinzu, dass unter den 55 zum Versuche benutzten Thieren 
schwere Krankheitszustände herrschten, deren Zusammenhang mit den Im- 
pftingen nicht sichergestellt ist, aber auch nach den vorliegenden Mit- 
theilungen nicht sicher ausgeschlossen werden kann. Von den 55 Thieren 
starben, heisst es S. 172, nach der ersten Impfung 22 Thiere während 
einer nicht angegebenen Zeitperiode, welche von der Rechnung ausge- 
schlossen werden. Aber auch von den übrigen, weiteren Impfungen unter- 
zogenen 33 Thieren starben 12 an Pneumonie und 5 an eitrigen Pro- 
cessen. Ein Theii dieser Erkrankungen führte so bald nach den Im- 
pflingen zum Tode, dass man der Vermuthung sich nicht entschlagen 
kann, sie mit denselben in genetischen Zusammenhang zu bringen. Sei dem 
aber auch nicht so, was gewiss schwierig festzustellen sein wird, so muss doch 
begründetes Bedenken dagegen erhoben werden, dass die Erfolge der wieder- 
holten localen Impfungen gänzlich unbeeinflusst geblieben sein sollen von 
diesen so häufigen begleitenden, jedenfalls fieberhaften Erkrankungen« 
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£0 scheint uns deshalb nicht wohl gerathen, jetzt schon die Koch- 
Bche Mftnse-Septicftmie unter diejenigen Infectionskrankheiten zn rechnen, 
deren üeberstehen Schutz gegen fernere gleichartige Erkrankung gewährt. 
Namentlich aber bedürfte die neu aufgestellte Behauptung einer auf ein- 
seine Organe beschränkten, durch Impfung erworbenen Immunität einer 
nochmaligen Prüfung an einem besseren Thiermaterial. Ich weiss sehr 
wohl die Schwierigkeiten solcher Untersuchungen zu schätzen, welche 
durch Uebelstände, die ausserhalb unseres Bereiches liegen, offanals nur 
zu sehr erhöht werden; wer aber selbst so strenge Kritik flbt und die 
▼erdienstliche Seite mancher Untersuchung über ihren Mängeln nur zu 
gern zu vergessen geneigt ist, mnss sich scharfe Kritik in gleichem Maasse 
gefallen lassen. 

Wttrde übrigens durch weitere Untersuchungen die Schutzkraft der 
Mäuse-Septioämie sichergestellt, so würde diese Eigenschaft noch weiter 
dazu beitragen, die gewählte Bezeichnung der Krankheit als unpassend 
erscheinen zu lassen, da derjenige Process, den wir als Septicämie zu 
bezeichnen ein historisches Recht besitzen, gerade dieser Eigenschaft ent- 
behrt. 

Die Arbeit von R. Koch, Zur Aetiologie des Milzbrandes, 
sticht wohlthätig gegen diejenigen seiner Mitarbeiter ab, indem Koch 
auf diesem Oebiete, welches ihm schon so viel verdankt, nur werthvoUe 
Thatsachen beibringt, obzwar er sich auch hier nicht gänzlich freihält 
von der Neigung, die Arbeiten anderer Forscher zu unterschätzen. Eine 
jede Arbeit auf diesem noch so viel dunkle Punkte enthaltenden Ge- 
biete, welche neue Thatsachen gebracht hat, behält doch wohl ihren 
Werth, auch wenn weitere Erfahrungen die Fragestellung verändern. 

Gewiss ist auch manches Bedenken, welches K. bezüglich der Ar- 
beiten Pasteur's über den Milzbrand ausspricht, gerechtfertigt. Pasteur 
ist bekanntlich nicht Mikroskopiker und eine Verwechselung verschie- 
dener Bacillusformen bei ihm nicht unmöglich. Indessen, so lange die 
positiven Erfolge der Schutzimpfung bei Milzbrand, wie sie Pasteur 
und die anderen französischen Forscher anstellten, vor Aller Augen liegen, 
kann man ihre Bedeutung nicht in Abrede stellen, auch wenn sie mit un- 
reinem Material angestellt wurden. Eine Prüfung der von ihm ausgespro- 
chenen theoretischen Würdigung der Versuchsfacta hätte Schritt für Schritt 
den Versuchsbedingüngen dieses Forschers zu folgen. Koch stellt auch 
hier den verschiedenen Methoden seiner Gegner, ein mitigirtes Milzbrandgift 
zu erzeugen, die Thatsache der gleichbleibenden Wirkung seiner Cul- 
turen gegenüber. Es ist gewiss nicht zu leugnen, dass diese letztere 
Thatsache die Hofinung, ein solches mitigirtes und Schutz gewährendes 
Gift zu züchten, verringert und die Möglichkeit nicht ausgeschlossen ist, 
dass jenen Angaben der französischen Forscher statt unzweideutiger That- 
sachen Irrthümer, hervorgegangen aus unbeachteten Fehlerquellen, zu 
Grunde liegen. Allein es ist ebenso gut möglich, dass der Erfolg gleich- 
bleibender Wirksamkeit der von Koch gezüchteten Pilze in der Methode 
dieser Züchtung liegt. Pasteur 's Annahme z. B. der mitigirenden Wir- 
kung des Sauerstoffs kann falsch sein, und sie ist es wahrscheinlich, den- 
noch bleiben seine Resultate, wie die von Chauveau und Toussaint, 
unangetastet. 
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Die Aufgabe, welche sich Koch in dieser Arbeit gestellt hat, be- 
trifft Yorzngsweise die Frage der Vegetation des Bacillns anthracis ausser- 
halb des Thierkörpers and die Art seiner Uebertragnng auf Thiere. Von 
grösster Bedeutung für die erste Frage sind die 8. 64 ff. mitgetheilten 
Beobachtungen Aber die untere Temperatnrgrenze, bei welcher das ViTachs- 
thum und die Sporenbildnng des Pilzes aufhört: er fand eine bedeu* 
tende Verlangsamung dieser Processe unter 18^, Aufhören 
derselben unter 15<>C. „Ein Boden, welcher also nicht min- 
destens 18<^ 0. Temperatur besitzt, ist, auch wenn dieflbri- 
gen Verhältnisse noch so günstig sind, ungeeignet, um es 
zur Sporenbildnng kommen zu lassen." Da im mittleren Europa 
die Temperatur des Bodens bei 1 Meter Tiefe nur Schwankungen von- 
10,5 <^ C. im Jahr macht und das Mittel in Deutschland + 8^ C. betrftgt, 
so wird in den hauptsächlichsten Milzbrandländern, Russland, Deutsch- 
land, Frankreich, Oesterreich-Ungarn nur sehr selten in dieser Tiefe sich 
eine für die Sporenentwicklung günstige Temperatur herstellen. In Berlin 
wurde im Jahre 1880 nur im Monat August ein Maximum von 18<^ in 
1 Meter Tiefe erreicht, in V2 Meter im August und September des 
gleichen Jahres. Es geht daraus hervor, „dass, die Gelegenheit zur 
Spore nbil düng im mittleren Europa fast nur auf die Boden- 
fläche beschränkt ist." Die Regenwürmertheorie Pasteur*s verliert 
hierdurch wesentlich an Bedeutung, zumal die schon erwähnten Versuche 
Koch's überdies lehren, dass diese Thiere jedenfalls nur ausnahmsweise 
Messagers des germes sein können, indem ihr Darminhalt trotz langen 
Aufenthaltes in Bacillen - haltiger Erde nur sehr selten Infection hervor- 
brachte. Auch in dem einen scheinbar widersprechenden Fall ist eine 
Verunreinigung des Darminhalts bei der Präparation nicht unwahr- 
scheinlich. 

Für die Art der Uebertragung legt Koch das grösste Gewicht auf 
die Aufnahme der Milzbrandbacillen in Futterstoffen und Infection vom 
Darm aus. Ihre Entwicklung in Infusen von Heu und anderen Futter- 
pflanzen geht ungestört vor sich, wenn die Säuren neutralisirt werden« 
So erklärt sich die Angabe von Heusinger, dass Milzbrand vorzugs- 
weise auf Kalkboden oder gemergeltem Lehmboden vorkomme. Die üeber- 
Bchwemmungen von Wiesen, welche oftmals den Ausbruch der Krankheit 
veranlassten, können durch die Verbreitung der Keime ihre Wirksamkeit 
erlangt haben. 

Wir schliessen noch einige Bemerkungen an, welche durch eine 
mittlerweile eingelangte Entgegnung von R. Koch auf die Kritik von 
Grawitz veranlasst werden (Berl. klin. Wochenschrift. 1881. No. 52). 
Die sachlich wichtigste Mittheilung findet sich in dem Nachtrage, in 
welchem erwähnt wird, dass es Gaffky nunmehr gelungen sei, .seinen 
Aspergillus glaucus bei kalter Züchtung auf festem saurem Nährboden 
durch 5 Generationen völlig wirksam zu erhalten. Auch eine andere 
Aspergillusart habe bei gleicher Cultur dieselbe pathogene Wirksamkeit 
gezeigt. Es sei darum kein Zweifel, dass es von Natur pathogene 
Schimmelpilze gibt. 

Wir wollen die Angabe acceptiren, ebenso wie diejenige seines Geg- 
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ners, der die gleiche Pilzform je nach der Art der Zttchtang bald wirk- 
sam, bald unwirksam gefunden haben will. Absolut unvereinbar sind 
beide Resultate nicht, indem die natürliche Züchtung sehr wohl den- 
selben Effect wie die künstliche herbeiführen kann. Es wird die Auf- 
gabe weiterer Versuche sein müssen, in einwurfsfreier Weise die Umst&nde 
genau zu ermitteln, unter denen ein und derselbe Pilz das eine Mal 
wirksam ist, das andere Mal nicht. Strenge Paralleiversuche , genaue 
Gontrole und Angabe der einzelnen Phasen der Beobachtung, womöglich 
auch durch Gegner, wären die Aufgaben ernstlicher wissenschaftlicher 
Versuche, welche an vorgefassten Meinungen und persönlichen Rücksichten 
keinen Widerstand finden sollten. Die Methoden der experimentellen 
Pathologie sind, wegen der Schwierigkeit des Gegenstandes, noch unvoll- 
kommen und Täuschungen nicht ausgeschlossen. Die Fragen, welche man 
stellt, müssen deshalb möglichst einfache, durch die gegebenen Mittel 
leicht zu entscheidende sein. Ohne den streitenden Parteien vorzugreifen, 
schiene es mir wünschenswerth, zunächst die Einwirkung einfacher phy- 
sikalischer Agentien (Hitze z. B.) auf die Vegetationsfähigkeit des Asper- 
gillus glaucus im Körper vom Warmblüter zu prüfen, wie dies von 
Tons Saint für die Milzbrand bacillen geschehen ist. Jedenfalls sollten 
aber die Versuche genau protokollarisch wiedergegeben werden« 

Gegenüber deriReclamation von Grawitz in Sachen der Gallert- 
cnlturen wendet Koch ein, dass er zuerst mit Bewusstsein die Fixirung 
der Keime u. s. w. bei der Verwendung von Gallerte als Cultursubstrat 
sich zum Ziel gesetzt habe. Dass ich selbst mir dieser Aufgabe ebenfalls sehr 
wohl bewusst war, geht aus dem früheren Citat hervor; ohne diesen 
Vortheil hätte ich die Vegetationsform von Helicomonas syph. nie fest- 
stellen können, da hierzu die Anfertigung von Schnitten nothwendig ist. Ich 
erwarte hierüber eine bestimmte Erklärung, damit es mir mit dieser Me- 
thode nicht etwa so gehe, wie mit derjenigen des Glycerinleims als Ein- 
schlussmaterial mikroskopischer Objecte, deren Urheber durch beharr- 
liches Schweigen der Pnblicirenden in Vergessenheit gerieth. In einer 
Zeit, in welcher es geschehen kann, dass Abgunst und persönlicher Hasa 
die ehrliche Arbeit eines Vierteljahrhunderts in Frage stellen können, 
da ist es Pflicht der Selbsterhaltung, in freimüthigem Wort einen jeden 
geistigen und wissenschaftlichen Erwerb zu vertheidigen. 
Wolle Koch, dessen Leistungen ich hochschätze, hierin nicht die Ab- 
sicht sehen, den Werth der letzteren herabzusetzen. Klebs. 



J. Pohl-Pincus, Untersuchungen über die Wirkungsweise der Vacci- 
nation. Berlin. Hirschwald. 1882. 

. Auch diese Schrift beschäftigt sich mit der Frage der Immunität und 
sucht eine den Thatsachen entsprechende Formulirung auf anatomischem 
Wege zu gewinnen. P. fand, dass bei vaccinirten Kälbern eine zweite 
Serie von Impfungen eine geringere Entwicklung von Mikrokokken, so- 
wie eine geringere Nekrose und Verhornung der Retezellen an der Impf- 
stelle, dagegen eine reichlichere Ausbreitung reactiver Processe ergab. 
Auch die Dauer des ganzen localen Processes ist herabgesetzt, von 10 
bis 14 Tagen bei der ersten, auf 3 — 4 Tage bei der zweiten Impfang. 

Archir für experiment. Fathologie u. Fhürmakologie. XV. Bd. 20 
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Was die specifische Wirksamkeit der Mikrokokken betrififl, so nimmt 
Herr P.-P., wie mir scheint, keinen ganz bestimmten Standpunkt ein ; die 
constante Anwesenheit derselben in der Lymphe und ihre Weiterentwick- 
lung an der Impfstelle, von welcher auch er sich flberzeogt hat, scheinen 
swar dafflr zu sprechen, dass sie die eigentlichen Motoren des Krank- 
beitsprocesses sind, indess wird dem Autor dieses doch wieder zweifelhaft, 
indem er eine bedeutende Vermehrung der Organismen in einem späteren 
Stadium (am 8. Tage) vorfindet, zu einer Zeit, in welcher die specifische 
Wirksamkeit der Lymphe bereits abgenommen hat. So gelangt der Autor 
zu einer schwierigen und nicht ganz klaren Deutung der Thatsache der 
Uebertragung , welche ein wenig an die Billroth 'sehe Anschauung er- 
innert; nur sind es fflr Pincus körperliche Theilchen, welche die Ueber- 
tragung vermitteln, und zwar Zellreste. Ob in dieser Weise die Bedeu- 
tung der cellularen Anschauungen für die Pathologie erhöht werde, wollen 
wir dahingestellt sein lassen; die ünhaltbarkeit einer solchen ganz will- 
kflrlichen Hypothese geht aus dem Mangel der Vermehrungsflüiigkeit der 
angenommenen Krankheitsträger hervor, ohne welche der Vorgang der 
Infection, der alle Eigenschaften eines Fructificationsproesses an sich 
trägt, undenkbar ist. 

Andererseits ist solche gekdnstelte Auffassung flberflflssig, indem es 
keineswegs feststeht, dass die Mikrokokken der späteren Stadien identisch 
mit denjenigen der früheren sind, oder dass sie, falls sie der gleichen 
Entwicklungsreihe angehören, auch in allen Entwicklungsstadien die gleiche 
pathogene Wirksamkeit besitzen. Diese Fragen können nur durch die 
kflnstliche Züchtung gelöst werden. 

Wenn endlich Herr Pohl-Pincus das Wesen der Immunität in 
einer Umprägung der zelligen Beetandtheile des Organismus sieht, so 
kann man damit einverstanden sein, indem der Ausdruck bezüglich des 
Wesens des Vorgangs nichts präjudicirt, sondern vielmehr auf die Zelle 
überträgt, was sonst dem Körper im Allgemeinen zugeschrieben wird. 
Soweit böte diese Auffassung nichts Neues; — wenn aber der Autor an- 
nimmt, objectiv erwiesen zu haben, dass diese Umprägung diejenigen Or- 
gane betroffen habe, welche Hyperämie und Entzündung vermitteln, so 
können wir die Bemerkung nicht unterdrücken, dass es von Interesse 
wäre, diejenigen Organe, welche er hiermit meint, näher kennen zu 
lernen: sollte es sich dagegen nur um einen Euphemismus handeln und 
die grössere Menge farbloser Blutkörperchen an der 2. Impfstelle gemeint 
sein, welche, soviel ich wahrgenommen, das einzige Substrat dieser An- 
nahme darstellt, so wäre die Sache vielleicht einfacher so auszudrücken: 
Die Immunität wird bedingt einerseits durch die geringere Entwicklungs- 
fähigkeit der specifischen Organismen auf dem veränderten Boden, sowie 
durch die grössere Reflctions^igkeit des Organismus gegenüber diesem 
besonderen Virus. — Wenn auch das Wesen des Vorgangs hierdurch nicht 
aufgeklärt wird, so bietet doch der letzte Satz einen neuen Gesichtspunkt 
dar, der freilich auch erst auf die Richtigkeit der thatsächlichen Grund- 
lage zu prüfen wäre. Klebs. 



IX. 

Ans dem pathologlsclien Laboratorlam In Amsterdam. 

Zar quantitativen chemischen Zusammensetzung einiger 
menschlichen Organe beiverschiedenen pathologischen 

Zustanden. 

Tob 

Dr. J. Ghraanboom, 

Militinurxt in Le«awardaii. 

Die Untersuchung des quantitativen chemischen Baues der Or- 
gane bei verschiedenen krankhaften Zuständen ist für die Kenntniss 
des Wesens der krankhaften Zustände selbst gewiss ebenso bedeu- 
tungsvoll wie die mikroskopische Untersuchung« Die Gelegenheit, 
welche sie uns zur genaueren Feststellung der in den Organen vor 
sich gehenden chemischen Processe darbietet, kann uns vielleicht in 
der Erkennung des Charakters der pathologischen Zustände einen 
Schritt weiter bringen. Wenn diese Ansichten richtig sind, so müssen 
wir es um so mehr bedauern, dass bis jetzt die chemische Unter- 
suchung von menschlichen Organen in pathologischen Zuständen sich 
nur auf äehr wenige Krankheiten ausgedehnt hat. Ob die mit der 
chemischen Untersuchung von Leichenorganen nothwendig verknüpften 
Schwierigkeiten, ob unsere mangelhafte Kenntniss der Constitution 
der Eiweisskörper, oder andere Umstände daran Schuld sind, können 
wir dahingestellt sein lassen; so viel steht fest, dass selbst bei den 
am häufigsten vorkommenden Krankheiten, wie Nephritis und Pneu- 
monie, nur vereinzelte Untersuchungen in dieser Richtung angestellt sind. 

Unter diesen Umständen ging ich, als ein Fall von primärer 
Bluterkrankung längere Zeit auf der hiesigen Klinik beobachtet und 
endlich zur Section gekommen war, gerne auf den Vorschlag des 
Herrn Prof. Stokvis ein, die quantitative chemische Untersuchung 
einiger diesem Fall entnommener Organe zu übernehmen. Selbstver- 
ständlich zeigte es sich bald zur besseren Vergleichung der gewon- 
nenen Resultate wttnschenswerth, die Untersuchung auf mehrere 
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Krankheitsfälle auszudehnen. Dadurch aber musste die Untersu- 
chung des ersten Falles mehr eingeschränkt werden, als ich es mir 
anfangs gedacht hatte. 

In den folgenden Seiten habe ich nun die aus dieser Unter- 
suchung hervorgehenden Resultate mitgetheilt. Theoretische Re- 
flexionen daran zu knüpfen schien mir nicht erlaubt , da von jeder 
Krankheit jedesmal nur ein Fall zur Untersuchung gekommen ist. 

Es sei mir hier erlaubt , meinem verehrten Lehrer, Herrn Prof. 
S 1 k V i s , meinen tiefgeftthlten Dank zu sagen fttr seine Leitung bei 
diesen Untersuchungen. .Auch dem Assistenten des pathologischen 
Laboratoriums, Hm. Stabsarzt Binnendyk, welcher mir mit seiner 
hoch zu schätzenden Hülfe Öfters zur Seite stand, danke ich aus 
vollem Herzen. 



Meinen eigentlichen Untersuchungen schicke ich eine kurze Mit- 
theilung der untersuchten Krankheitsfälle voran, wobei ich nur die 
Hauptsachen aus den Krankengeschichten, sowie au» den Sections- 
berichten hervorheben werde. 

/. Fall. Leukämie?^) 

Der 33jährige Arbeiter J. A., verheirathet, wird am 26. Februar 
1881 im Krankenhause aufgenommen, klagend über Herzklopfen und all- 
gemeine Körperschwäche. 

Status praesens. Patient zeigt einen exquisit hohen Grad von An- 
ämie, kenntlich an der intensiven Blässe der sichtbaren Schleimhäute und 
an der fast marmorweissen Hautfarbe. Keine fimaciation. — Abnorme 
Pnlsationen am Halse und im Epigastrio. Herzstoss diffus sichtbar in 
dem 5. Intercostalranme innerhalb der Mammillarlinie. Puls frequent (110), 
weich und gross, jedoch regelmässig. — Das Stemnm bei Druck schmerz- 
haft ; der Vorderrand der in der Mammillarlinie fühlbaren Milz sehr dick 
und resistent; die Leberdämpfung erstreckt sich zwei Finger breit vom 
Rippenbogen nach unten. Schwaches Blasen bei den ersten Herztönen. — 
Ueber der Vena jugularis deutliches Nonnengeräusch. 

Bei der Untersuchung des Blutes viele weisse Blutkörperchen, na- 
mentlich in dem Blute, welches zuletzt aus den durch Nadelstiche er- 
zeugten Wunden herausgepresst wird ; Mikrocyten sind nicht mit Sicher- 
heit gefunden, einzelne rothe Körperchen durch ihre eigenthflmliche Form 
auffallend, im Allgemeinen sind die rothen Körperchen von blasser Farbe; 



l) Eine mehr detaillirte Beschreibung dieses Falles findet sich in meiner 
an der Universität zu Freiburg vertheidigten Inaugural-Dissertation : Quantitatief 
schukundige onderaoekingen van menschelyke organen in enkele pathologische 
toestandes. Amsterdam 1891. Ebendaselbst findet man die angestellten Harnunter- 
suchungen u. s. w. 
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nur yereinzelte Gigantoblasten vorhanden. Die Zahl der rothen Blut- 
körperchen ergab 1300000 per Gubikmillimeter. Das Verhältnis» der 
weissen Eörperchen zu den rothen ist nicht genau anzugeben , doch ist 
es sicherlich nicht mehr wie t : 80-^90. 

Bei der ophthalmoskopischen UntersnohuDg zeigt sich die Retina sehr 
blass und werden im Verlauf der Retinalgefifasse verschiedene stecknadel- 
kopfgrosse Hämorrhagien gefunden. Am 23. Afärz Transfusion von Men- 
schenblut in die Peritonealhöhle. Tod am 8. April nach zweistttndiger 
Agonie. 

Sectionsbericht. Körpergewicht 68,65 Kgrm. Die chemische unter- 
chung des Blutes, nach 8 alkowski's Methode angestellt, auf Leim oder 
Olutine ergab negative Resultate. Der Leberrand erstreckt sich eine 
Handbreit unter den Rippenbogen. Das Knochenmark des Sternums ist 
schmutzig röthlich-blau gefärbt. Omentum mit stark ausgedrückter Pseudo» 
melanose, etwas verdickt. Milz grauroth, weich und schlaff, die Kapsel 
ist nicht gerunzelt; die Pulpa zeigt eine hellgrau rothe Farbe. Unter 
der stark verdickten Leberkapsel befindet sich eine Anzahl Leukocyteo» 
Der Durchschnitt der Leber zeigt eine dem Milchkaffee ähnliche Farbe; 
die Acini sind geschwollen und lassen sich ohne Mähe unterscheiden. 
Epidydimitis chronica indurativa. Knochenmark blass braunroth. Solitär- 
follikel des Darmes sind vergrössert. 

//. FcdL Carcinoma uteri. 

Die 46 jährige verehelichte Johanna H. gibt an, bis zum vorigen Jahre 
stets gesund gewesen zu sein. Seit einer damals eingetretenen Fehlgeburt 
wurde sie öfters durch Leibschmerz und Blutungen aus den Genitalien 
gequält. 

Status praesens. Hoher Grad von Anämie, Kopfschmerz, Schwindel^ 
Appetitlosigkeit, schmerzhaftes, drückendes Gefühl in der Magengegend, 
Schmerz in den Lenden, welcher nach den Beinen hin ausstrahlt. Hart- 
näckige Stuhlverstopfung. — Percussion und Auscultation der Lunge nor- 
mal, ebenso die Herzdämpfung. Die ersten Herztöne sind von schwach 
blasenden Geräuschen begleitet. Kurze Zeit vor dem Tode trat starkes 
Pericardialreiben auf. Die Leber nicht vergrössert, die Milz nur wenig. 
Oedeme an den unteren Extremitäten und der Bauchwand. Bei der Unter* 
suchung des Genitalapparates fand man eine bedeutende harte Infiltration * 
and enorme Destrnction des oberen Theiles der Vagina und des unteren 
üterinsegmentes. Am 18. Mai d. J. trat nach heftiger Blutung unter Col- 
lapserscheinungen der Tod ein. 

Bei der Autopsie wurden folgende Abweichungen gefunden: Ausge- 
dehnte Pericarditis fibrinosa ; die Milz vergrössert, alle Organe des Bauches 
stark anämisch. Ausgedehnte carcinomatöse Wucherung des unteren üterin- 
segmentes mit Perforation in das Rectum. 

IIL Fall. Pneumonia crouposa. 

Die verehelichte 50jährige Anna M. soll den 17. Mai d. J. unter 
den Symptomen von Fieber, Husten und Schmerzen in der rechten Seite 
plötzlich erkrankt sein; sie wird am 23. Mai im Krankenhause aufge- 
nommen« Sie ist dem Genever-trinken sehr ergeben. 

21* 
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Status praesens. Pnenmonia cronposa des rechten oberen und mitt- 
leren Langenlappens. Die Leber etwas nach unten vergrössert. Wenig 
mncdse Sputa; Urin nicht eiweisshaltig. Temperatur 39 — 40<>. Unter 
Delirien trat am 26. Mai in Folge von Paralysis cordls der Tod ein. 

Sectionsbefund. Rothe Hepatisation des rechten oberen Lungenlap- 
pens; der rechte Mittellappen befindet sich im Stadium der grauen He- 
patisation. Hochgradige Fettleber. 

IV. Fall. Cambustio. 

Hendrlka C, ein 5 jähriges Mädchen^ fiel am 31. Mai d. J. mit einer 
brennenden Petroleumlampe ^ wobei ihre Kleider Feuer fassten und ihr 
Kdrper in grosser Ausdehnung im sweiten und dritten Grade verbrannt 
wurde. Am folgenden Morgen ins Krankenhaus gebracht, stirbt sie inner- 
halb einer Stunde nach ihrer Aufnahme. 

Die Section ergibt starke Hyperämie der Lungen und der Bauch- 
organe ; trflbe Schwellung der EpiÜielien der Leber und der Nieren ; sonst 
keine Abnormitäten. 

F. Fall. Nephritis tnierstitialis. 

J. H., ein 58 jähriger Mann, leidet seit einigen Jahren an wieder- 
holten Anfkllen von Dyspnoe, Kopfschmerz und Erbrechen. Bei seiner 
Anfiiahme im Krankenhause am 2. Januar 1881 wird eine hochgradige 
linksseitige Pleuritis gefunden. Der Puls ist hart, der zweite Aortenton 
klappend. Die unteren Augenlider sind ödematös; gleichseitig geringe 
Oedeme an den Knöcheln der unteren Extremitäten. Der Urin enthiit 
ziemlich viel Eiweiss bei geringem spec. Gew. Am 3. Juni d. J. trat 
unter urämischen Symptomen der Tod ein. 

Die Section ergibt Nephritis interstitialis , an beiden Seiten seröse 
Exsudate in den Pleurahöhlen; Hypertrophie der linken Herzkammer. 

VI, Fall. Phthisis pulmonum. 

Der 37 jährige Kaufinann J. M. leidet seit einigen Jahren an Husten 
mit reichlichem Auswurf, Nachtschweissen und Fieber. 

Bei seiner Aufnahme am 10. April 1881 ist er anämisch und stark 
abgemagert. Er hat nie Hämoptoe gehabt. Bei der physikalischen Unter- 
suchung wird Infiltration der beiden Lungenspitzen constatirt. — Febris 
continua remittens 38,5 — 39,5^. Kurze Zeit vor dem Tode werden in 
der linken Lungenspitze Gavemensymptome beobachtet. Ziemlich plötz- 
lich tritt am 12. Juni unter heftiger Dyspnoe der Tod ein. 

Bei der Section ergibt sich ausgedehnte Infiltration beider Lungen, 
hauptsächlich aber der linken Lunge. Letztere enthält eine faustgrosse 
Gaveme, die rechte mehrere von Haselnussgrösse. Uebrigens nirgends 
Abweichungen. 

Die von mir innerhalb 24 Stunden nach dem Tode nntersochten 
Organe waren Leber, Milz, Niere, Lunge und Blut. Während ich 
die von mir angewandten Methoden jedesmal gleichzeitig mit den 
gewonnenen Resultaten mittheilen werde, will ich hier noch erwäh- 
nen, dass im dritten Falle sowohl die nicht infiltrirte Lunge als auch 
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die roth and gran hepatisirte antersncht worden ist Zur Unteren- 
ehong der phthigischen Longe im VI. Falle habe ich den am stärk- 
sten affidrten Theil genommen. 

§ 1. BelatiTes Gewicht der Organe. 
Die absolute Schwere der Organe ist in Tabelle I angegeben, 

Tabelle I. 

Gewicht der Organe in Grammen. 
Krankheit, Alter und Geschlecht. 




Leukämie?, 33j&hriger Mann 
Carc. uteri, 46jährige Frau . 
Pneum. croup., 50j&hrige Frau 
CombusHo, biäaipes mdchen 
Nephritis, 56j&hnger Mann . 
Pnthisis, 37j&hriger Mann . 

Normal, nach Boyd . . . . . 



2112 
2000 
1800 
548 
1300 
1560 

2614 



407 
400 
280 
120 
209 
350 

481 



756 
450 
120 
51,5 

158 
298 



Boyd (siehe A. W. Yolkmann, Untersuchungen über 
dasMengenverhätniss des Wassers und der Grundstoffe 
des menschlichen KOrpers. S.212) fand als Mittelwerth von 400 
Fällen das gegenseitige Verhältniss der Leber , Niere und Milz wie 
2614 : 481 : 298 oder reducirt wie 8,7 : 1,6 : 1. 

Die L^ber wiegt also ungefähr 5 mal so viel als die Niere. 

Wenn man dies berücksichtigt, so zeigt sich Folgendes: 

1. Das Verhältniss des Gewichtes der Niere zu demjenigen der 
Leber weicht in den yon uns untersuchten Fällen im Allgemeinen 
nur wenig von der Norm ab. In den Fällen I und II (Leukämie 
und Carcinoma uteri) ist es normal (5,1 : 5). In Fall III (Pneum. 
Croup.) zeigt es sich zum Yortheil der Leber (6,4:6,2), in Fall IV 
und VI (Gombustio und Phthisis) zum Nachtheil der Leber (4,5 : 4,4) 
verändert 

2. Das relative Gewicht der Milz zu demjenigen der Leber bietet 
dagegen grosse Verschiedenheiten dar. Nur in Fall VI (Phthisis) 
finden wir eine Zi£fer, welche mit der Norm (1:8,7) ziemlich gut 
übereinstimmt ( 1 : 9,8). In den anderen Fällen ist der Unterschied 
sehr hervorragend. In Fall I und II (Leukämie und Carcinoma uteri) 
bat das relative Milz -Lebergewicht bedeutend zugenommen (1:2,8) 
(1 : 4,4), während es in Fall III und IV (Pneumonia und Combnstio) 
eine bedeutende Abnahme (1 : 1,5; 1 : 16,4) zeigt. Dass diese Unter- 
schiede nicht vom Alter oder Geschlecht abhängig sind, sondern mit 
der krankhaften Affection im Zusammenhange stehen, bedarf keiner 
weitläufigen Auseinandersetzung. So ist z. B. in Fall I und VI kein 
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Unterschied yorhandeii im Alter und Geschlecht und dennoch diffe* 
riren die relativen Gewichte sehr bedeutend, während diese beinahe 
gleich sind in den Fällen, welche in Bezug auf Alter weit ausein- 
ander gehen, sowie bei der Combustio (junges Kind) und der Pneu- 
monie (50jährige Frau). 

§ 2. Wassergehalt. 

Die Bestimmung des Wassergehalts geschah nach der üblichen 
und bekannten Methode durch Trocknen einer bestimmten .Gewichts- 
menge (50 Gramm) der sorgfältig feingehackten Organe bei einer 
Temperatur von 110 <>. 

Bischoff und Volkmann^ haben aus vier von ihren ge- 
machten Bestimmungen in normalen Fällen als mittleren Werth Zahlen 
gefunden, welche mit den von mir gefundenen sich in Tabelle II ver- 
zeichnet finden. 

Tabelle H. 

Wassergehalt der Organe in Procenten. 



Krankheit. 


Leber. 


Niere. 


Milz. 


Longe. 


Leukämie? 

Carc. uteri 

Pneum. croup 

Combustio '. 

Nephritis 

Phthisis 

Normal'') 


75,2 
79,2 

73,2 

73,2 
75,2 

77,8 

69,6 


83 
85 

80 

79,6 
83,4 
83,4 

83,45 


80 
80 

78 

77,7 

77 
76,6 


a) 80,2 
b)77,6 
l c) 80,6 
79 

83,8 
79,14 



*) Nach B is c hoff und A.W.yolkmann, a) bezeichnet roth'e Hepatisation; 
b) bezeichnet graue Hepatisation; c) bezeichnet nicht infiltrirter Theil. 

Aus der Tabelle ersieht man Folgendes: 

1.. Von allen Organen besitzt die Niere den grössten Wasser- 
gehalt. Im Allgemeinen ist ihr Wassergehalt grösser als derjenige 
des Blutes. In Fall V und VI (Nephritis und Phthisis) weicht er 
ganz und gar nicht (83,4), in Fall I (Leukämie?) nur wenig von der 
Norm ab (83). Dagegen ist in Fall II (Gare, uteri) eine deutliche 
Vermehrung (85), in Fall III und IV (Pneumonie und Combustio) 
eine Abnahme (80 und 79,6) nicht zu verkennen. Auch hier kann 
das Alter der Individuen nicht das bestimmende Moment sein, da 
der Wassergehalt der Organe im Allgemeinen mit dem Alter ab- 
nimmt und hier gerade im jugendlichsten Alter der geringste Wasser- 
gehalt gefunden wird. 



1) A. W.Yolkmann, Untersuchungen ttber das Mengenverhaitniss u. a. w. 
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2. Der Wassergehalt der phthisischen Lunge ist sehr vermehrt 
(83,8), der gran hepatiBirten Lange Termindert (77,6). 

3. Der Wassergehalt der Leber worde von nna in allen krank- 
haften Zuständen niedriger gefunden als die von Volkmann an- 
gegebenen Zablenwertbe. Dagegen weicht der von uns gefundene 
Hittelwerth (75,6) nur wenig ab von den von Perle (Lehrbuch 
der allgemeinen Pathologie. Bd. L S. 172) bei acht Lebern 
mit normalem Fettgehalte gefundenen Zahlen (77 pCt.). Der grSsste 
Wassergehalt wurde von uns in Fall U (Carcinoma uteri) 79,2, der 
geringste in Fall III, und IV (Pneumonia und Gombuatio) 73,2 an- 
getroffen. Uerkwflrdigerweiae scheinen in allen diesen Fällen die 
Abweichungen des Wassergehalts der Leber von der Korm stets im 
selben Sinne wie diejenigen des WasBergehalts der Niere auszufällen. 

4. Die Milz ist immer wasserreicher als die Leber >) (77 — SO 
pCt), ausgenommen in Fall VI (Phlhisis) (Milz 77, Leber 77,8 pCt.). 
Der Wassergebalt dieses Organs bietet in unseren Fällen im Allge- 
meinen die geringsten Unterschiede dar. 

§ 8. Fettgehalt. 
Zur Bestimmung des Fettgehalts wurde eine abgewogene Menge 
des pnlvertsirten getrockneten Organa wiederholt mit Petroleumäther 
bis zur ErsebOpfong behandelt und die rotbbraune Petrolenmäther- 
lOsong, welche meistens sehr stark fluorescirte, der freiwilligen Ver- 
damp^ing aberlassen. 

Fetteänrekrystalle setzten sich nur selten ans der FlHssigkeit ab. 
Die Resultate sind in Tabelle III verzeichnet. 
Tabelle IIL 
FetUrehalt der Ornne. 



1) Siehe aornp-Besanes, Lehrbuch der ph;giol. Chemie. S.720. 
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Ans diesen Zahlen ei^^ben sich folgende SchlttsBe: 

1. Von allen Oiganen zeigt im Dnrchaehnitt die Leber den 
gröBSten Fettgehalt (darchschnittlicher Fettgehalt in unseren Fällen 
Bx I8y24 pCt der trockenen Substanz). 

2. In Fall I nnd VI (Leukämie und Phthisis) stimmt der Fett- 
gehalt der Leber 13,18; 12,01) ziemlich gut mit dem mittleren von 
Gorup-Besanez undPerls für den normalen Zustand gefundenen 
Werth (10,4) ttberein; in Fall IV und V (Combustio und Nephritis) 
wird dagegen ein sehr hoher Fettgehalt (27,8 und 28,5) beobachtet; 
in Fall II (Carcinoma uteri) ein ziemlich hoher 0^)12) ^^^ ^ ^^ 
III (Pneumonie) der niedrigste Fettgehalt (9,90) gefunden. Letzterer 
Befund ist um so mehr bemerkenswerth, als die Leber makrosko- 
pisch wie eine Fettleber aussah und Patientin dem Missbrauch von 
Alkohol ergeben war. 

3. Die Abweichungen von der Norm im Wassergehalt der Niere 
hielten im Allgemeinen mit denjenigen der Leber gleichen Schritt. 
Nicht so die Abweichungen im Fettgehalte. Allerdings enthält auch 
die Niere in Fall IV (Combustio) das meiste Fett (23,3), jedoch bei 
der Nephritis ist dies nicht der Fall (12,1), und im Allgemeinen liegen 
die auf den Fettgehalt der Niere bezüglichen Zahlen nicht so weit 
auseinander, wie diejenigen der Leber. Weiter verdient es Beach- 
tung, dass in Fall lU und VI (Pneumonie und Phthisis) der Fett- 
gehalt der Niere sicher nicht vermindert, sondern im Gegentheii 
etwas vermehrt ist 

4. Die bedeutende Vermehrung des Fettgehalts, welche sich für 
Leber und Niere in Fall IV (Combustio) ergibt, wird in diesem Falle 
ftlr die Milz nicht gefunden (9,44). Der Fettgehalt der Milz zeigt 
im AUgemeinen ziemlich grosse Schwankungen (6,85 — 16,9 pCt.). 
Ein bestimmter Anhaltspunkt ist dabei nicht aufzufinden. Denn 
wenn er auch in Fall II und III, welche beide mit Temperatur- 
erhöhung einhergingen (Carcinoma uteri und Pneumonie), am höchsten 
ist (16 und 16,9 pCt.), so ist er in Fall VI (Phthisis), welcher ebenso 
sehr mit Fieber verlief, am niedrigsten (6,85). 

5. Mit Bezug auf die Lungen ergibt sich die pneumonische Lunge 
viel fettreicher (15,6—22,3 pCt.) wie die phthisische (8,56 pCt.) und 
diejenige bei Combustio (5,05 pCt.). Ausserdem befindet sich in 
dem hyperämischen , doch nicht infiltrirten Theile beinahe zweimal 
so viel Fett (29,3 pCt.) als in den hepatisirten Theilen (15,6 und 
16,8 pCt.). 
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§ 4. Eiwelsflgehalt. 

Die qnantitatiye Untersnchnng beschränkte sich auf die durch 
destillirtes Wasser und verdünnte Salzsäure extrahirbaren Eiweiss- 
stoffe. Zur Gewinnung des wSssrigen Eztracts wurden jedesmal 
200 6rm. der Organe mit einer Hackmaschine zerkleinert und mit 
einer bestimmten Menge destillirten Wassers in einem Mörser zer- 
rieben und innig gemischt. Dann wurde die Masse durch ein Fla- 
nelltuch filtrirt und endlich Tuch sammt Inhalt unter einer Presse 
ausgepresst. Die ablaufende Fltlssigkeit wurde dem Filtrate zuge- 
fügt und das Ganze nochmals auf einem gewöhnlichen Filter abfil- 
trirt. Der HGl-Extract wurde so gewonnen, dass eine bestimmte 
Menge der im Flanelltuche zurückgebliebenen Masse mit einer ge- 
messenen Quantität verdünnter Salzsäure (8 pro Mille) behandelt 
undy nachdem die Salzsäure während einiger Zeit (wenigstens bei 
Zimmertemperatur 24 Stunden) eingewirkt hatte , abfiltrirt wurde. 

In beiden Extracten wurde das Eiweiss durch Kochen (mit Es- 
sigsäure und Kochsalz oder allein mit Kochsalz) coagnlirt. Das co- 
agulirte Eiweiss wurde auf einem gewogenen Filter gesammelt, bei 
110 <)C. getrocknet, mit destillirtem Wasser so lange ausgewaschen, 
bis im Filtrat mit Silbemitrat keine Trübung mehr entstand (zur 
gänzlichen Entfernung des Kochsalzes), von neuem bei 110 <^ getrock- 
net und gewogen. 

In Tabelle IV habe ich die in 1000 6rm. Organen vorhandene 
Menge des in H2O und in verdünnter HCl löslichen Eiweisses ver- 
zeichnet. Es versteht sich jedoch von selbst, dass auf diese Weise 
nicht die ganze Menge löslichen Eiweisses aus den Organen gewonnen 
werden kann (in den durch HCl extrahirten Organen war ohne Zweifel 
noch Eiweiss vorhanden, welches entweder in Na2C03 oder in ver- 
dünnter Salzlösung löslich war), so dass die von mir gefundenen 
Mengen löslichen Eiweisses nicht ohne Weiteres mit der von anderen 
Untersnchem erhaltenen verglichen werden können. 

Aus der Tabelle IV (s. S. 308) geht nun Folgendes hervor : 

1. Mit Bezug auf die Niere ist der Procentgehalt des in Wasser 
und Salzsäure löslichen Eiweisses in Fall IV (Gombustio) am ge- 
ringsten (0,827 pCt), am grössten in Fall I (Leukämie) (2,469 pGt.). 

2. Merkwürdiger Weise wird bei den soeben genannten Fällen 
in der Leber gerade das umgekehrte Verhältniss gefunden. Der 
totale Eiweissgehalt der Leber ist nämlich in Fall IV (Gombustio) 
ziemlich hoch (2,575 pCt), in Fall I (Leukämie) ziemlich niedrig 
(1,95 pa). 
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Tabelle IV, 

Gewichtsmenge des in 1000 Grm. der Organe enthaltenen in H2O und HCl löslichen 

Eiweisses. 





Niere: 


Lunge: 


Leber: 


Milz: 


Krankheit. 


13,97 
6,48 

6,10 
12,26 
12,20 


« 

c 

ffl 


• 

1 


1 

s 


d 

n 

a 


1 




■ ^ 

d 


1 




• 

a 

1 

a 


• 

1 


Leukämie? . . 
Carc, uteri . . 
Pneum. croup. 
Combustio. . . 
Nephritis . . . 
Phihisis . . . . 


10,72 
5,60 

2,17 
5,42 
4,05 


24,69 
12,08 

8,27 
17,68 
16,25 


48 
43,40 


7,42 
10,90 


55,42 
54,30 


12,12 
11,40 
16,40 
21,83 
23,60 
12,76 


7,38 
6,45 

3,92 
6,50 
2,50 


19,50 
17,85 

25,75 
30,10 
15,26 


8,70 
13 

16,27 

28,63 


8,17 
6,93 

6,10 

2 


16,87 
19,93 

22,37 

30,63 



3. In Bezug auf alle dnrch nns untersuchten Fälle ist der Ei- 
weissgehalt der Leber am grössten in Fall V (Nephritis) 3,0 1 pCt), 
in Fall VI (Phthisis) am geringsten (1,526 pGt.). 

4. Die grösste Menge der in H2O und HCl löslichen Eiweiss- 
stoffe wird in den Lungen vorgefunden (5,43 — 5,54 pCt.). 

5. Die Menge der in H2O löslichen Eiweissstoffe (Serumalbumin) 
in der Niere zeigt in Fall I, V, VI (Leukämie, Nephritis und Phthisis) 
nur geringe Unterschiede (1,397, 1,226, 1,220), ergibt sich jedoch 
fast zweimal so gross wie diejenige in Fall II und IV (Carcinoma 
uteri und Gombustio) (0,648, 0,61). Die Menge des in HCl löslichen 
Eiweisses bietet dagegen in demselben Organ grosse Schwankungen 
dar. Das Maximum findet sich in Fall I (Leukämie) (1,072), das 
Minimum in Fall IV (Combustio) (0,217 pCt.). 

6. Auch die Mengen des vorhandenen Serumeiweisses in der 
Leber stimmen in Fall I, II, III und VI (Leukämie?, Carc. uteri, 
Pneum. Croup, und Phthisis) ziemlich gut miteinander überein (1,212, 
1,14, 1,64, 1,27). Nur in Fall IV und V (Combustio und Nephritis 
ist dieser Gehalt bedeutend grösser (2,18, 2,36). Dagegen schwankt 
die Menge des in HCl löslichen Eiweisses auch ftir die Leber ziem- 
lich bedeutend (0,39—0,73). Das Maximum wird in Fall I (Leu- 
kämie?), das Minimum in Fall VI (Phthisis) vorgefunden. 

7. Der Gebalt der Milz an Serumeiweiss und Syntonin zeigt bei 
Weitem die grössten Schwankungen (in H2O lösliches Eiweissprocent 
= 0,87—2,86, m HCl lösliches Eiweissprocent = 0,2 — 0,8 pCt). 
Gerade bei der geringsten Menge Serumeiweiss findet sich hier die 
grösste Menge Syntonin (Fall I, Leukämie?) und bei der geringsten 
Menge Syntonin die grösste Menge Serumeiweiss vor (Fall VI, Phthisis). 

Weit interessanter jedoch als diese immerhin unvollständigen quan- 



Chemische Zusammensetzung menschlicher Organe in patholog. Zuständen. 309 

titativen EweiBsbestimmangen waren die Reaoltate, welche wir er- 
hielten^ als wir in den wässrigen Extracten der verschiedenen Or- 
gane die Coagolationstemperator der Eiweissstoffe zu bestimmen 
sachten. Dabei verfuhren wir so, dass wir die meistens rothgefärbte 
und öfters etwas trttbe Flüssigkeit in einem mit einem Thermometer 
versehenen Reagensröhrchen auf einem Wasserbade erhitzten, wel- 
ches so langsam erwärmt wurde, dass das Wasser ;im Wasserbade 
höchstens nur V^— ^ ^ C. Temperaturunterschied von der in der Re- 
agensröhre enthaltenen Flüssigkeit zeigte. Von 30 <> C. an wurde 
genau auf jede Trübung oder flockige Abscheidung durch Yerglei- 
chung mit der nicht erwärmten Flüssigkeit Acht gegeben. Es er- 
gaben sich nun bedeutende Unterschiede mit Bezug auf die Tempe- 
ratur, auf welcher Trübung und Coagulation in den verschiedenen 
Flüssigkeiten entstand. In der folgenden Tabelle sind die darauf 
bezüglichen Resultate verzeichnet. 

Tabelle V. 

Niedrigste Coagulationstemperatur der in den w&ssrigen Extracten enthaltenen 

Eiweissstoffe. 



Krankheit. 



Leukämie. . , 
Carc. uteri . . 
Pneum. croup,. 
Combitstio . . 
Nephritis. . . 
Phthisis . . . 



Niere. 



48—51« 
52—62« 

65—63« 
55—63« 
55—60« 



Lunge. 



a) 
52—60« 



b) 
?— 60« 
? — 63« 

55—69« 



c) 
60-74« 



Leber. 



48—51« 
48—52« 
48—55« 
55—60« 
52—59« 
55—59« 



Milz. 



48—51« 
55—60« 
55—66« 
55—65« 

56—65« 



a), b), c) wie in Tabelle II. 

Die kleinen Ziffern ergeben die Temperatur, auf welche Trabung, die grossen, 
auf welche flockige Ausscheidung entstand. 

Das am meisten überraschende Ergebniss aus diesen Bestim- 
mungen war das Factum, dass in Fall I (Leukämie?) in allen unter- 
suchten Organen und ausserdem in der Leber in Fall n (Carc. uteri) 
von uns ein Eiweisskörper geftmden wurde, welcher bei sehr nie- 
driger Temperatur, nämlich unter 52 <>, coagulirt. Es lag uns selbst- 
verständlich ob, die Natur dieses Eiweisskörpers so viel als möglich 
zu erforschen. Bekanntlich war Plosz der Erste, welcher in Thier- 
lebem eine bei sehr niedriger Temperatur (43 ^) coagulirende Ei- 
Weisssubstanz nachwies. Er erhielt diese Substanz durch Extraction 
des blutleeren Organs mit ^/4proc. NaCl- Lösung. Später hat Sot- 
nischewsky einen bei niedriger Temperatur (55 o) coagulirenden 



1) Pflager's Archiv. 72. Bd. S.371. 
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und in Wasser löslichen Eiweisskörper in der rothhepatisirten Men- 
schenlnnge bei Pneumonie anlgefunden, während es ihm nicht gelang 
die nämliche Substanz in der graahepatisirten Lnnge nachzuweisen. 
Aus unseren Untersuchungen mit Bezug auf die in der pneumoni- 
schen LuDge befindlichen Eiweisssubstanzen ergibt sich nun: 

1. Dass sich bei croup. Pneumonie sowohl in den roth- sowie 
auch in den grauhepatisirten Luugentheilen ein Eiweisskörper vor- 
findet, welcher sich bei 60^ flockig abscheidet und durch Wasser 
extrahirt werden kann. 

2. Dass dieser Eiweisskörper in den nicht iufiltrirten gesunden 
Lungentheilen nicht aufzufinden ist. 

Mit Bestimmtheit erhellt aus diesen Besonderheiten, dass der 
von mir in Fall I und II in Leber, Milz und Niere bei 52 o C. co- 
agulirende Eiweisskörper nicht mit demjenigen der pneumonischen 
Lunge (Coagulationstemperatur 55 — 60<>) identisch ist. Um nun zu 
entscheiden, ob diese Substanz mit derjenigen von Plosz in der 
Leber aufgefundenen übereinstimmt, habe ich letztere absichtlich 
bereitet und ihre Eigenschaft studirt. 

Zu diesem Zwecke wurde durch die Vena porta der Leber eines 
kurz vorher getödteten gesunden Hundes so lange eine verdünnte 
NaCl-Lösnng durcbgeleitet, bis das Organ so viel wie möglich blut- 
leer war. Damach wurden 100 6rm. des fein zerhackten Organs 
mit 100 G.-Ctm. H2O in einem Mörser gut zerrieben und ein wäss- 
riger Eztract des Organs durch Coliren und Filtriren bereitet In 
diesem neutral reagirenden Eztract wurde erst bei 57 C. ein Ei- 
weisskörper in Flocken abgeschieden. Die auf dem Filter zurück- 
gebliebene Masse, welche aus Zellenbrei bestand (Plosz), wurde 
hierauf vorsichtig abgeschöpft und in einem Cylinderglas mit 200 
G.-Ctm. einer ^/iproc. NaCl-Lösung bei Zimmertemperatur digerirt. 
In diesem NaCl-Extract zeigte sich nun bei 37 <> eine geringe Trü- 
bung und bei 43 <^ eine deutliche Flockenbildung. 

Von diesem Extract wurden 

a) 25 G.-Ctm. mit einem Uebermaasse von MgS04 behandelt. 
Es entstand ein starkes Präcipitat, welches 24 Mgrm. wog. In dem 
Filtrate war der bei 43 ^ C. coagulirende Eiweisskörper nicht mehr 
vorhanden. Erst bei 50 ^ entstand darin eine Trübung, bei 63 ^ eine 
flockige Ausscheidung. 

b) 25 G.-Ctm. mit einem Uebermaass von NaCl versetzt Das 
Präcipitat wiegt 27 Mgrm. Das Filtrat verhielt sich wie sub a). 

c) Schliesslich wurden 50 G.-Ctm. des Extracts mit 3 Volumen 
Alkohol (95proc.) gefällt. Der Niederschlag wurde in destillirtem 
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Wasser digerirt. Bei dieser Digestion ging kein Eiweisskörper in 
LOsnngy welcher bei niedriger Temperatnr eoagnlirte, oder bei Siede- 
hitze lOslich war. 

Ans diesen Untersnchnngen folgt also, dass der bei niedriger 
Temperatnr eoagnlirende and in der Handeleber befindliche Eiweiss- 
körper 

1. wohl dnrch yerdttnnte NaCl-Lösnng, jedoch nicht darch Wasser 
zn extrahiren ist, 

2. dnrch MgS04 nnd NaCl im Ueberschnss ans der NaCl- Lösnng 
gefällt wird, 

3. nicht mit dem von Bence Jones nnd Stokvis beschrie- 
benen Eiweisskörper (Hemialbamose Kühne 's) ttbereinstimmt 

Wie Plosz behaoptety gehört dieser Stoff also wirklich znr 61o- 
balingrnppe and ist mit Myosin nahe verwandt Wie verhielt sich 
nun der von mir in allen Organen des I. nnd in der Leber des U. 
Falles gefundene nnd bei niedriger Temperatnr eoagnlirende Ei- 
weisskörper? 

Dies gehe ans dem Folgenden hervor: 

a) In dem wässrigen Aaszag der Milz bei Leakämie entstand 
dnrch NaCl (Steinsalz wnrde in Snbstanz so lange zn der Flüssig- 
keit gesetzt, bis dieselbe übersättigt war) ein deutlicher Niederschlag. 
Nachdem das präcipirte Eiweiss abfiltrirt war, enthielt das Filtrat 
noch einen Eiweisskörper, welcher bei 48 <^ Trübung und bei 52 <^ 
flockige Ausscheidung zeigte. 

b) In dem wässrigen Extracte der Leber bei Gare, uteri war 
der bei 52 <> sich in Flocken abscheidende Eiweisskörper ebenso 
wenig durch NaCl in Ueberschnss fällbar. 

' Hieraus eigibt sich also, dass der von uns gefundene Eiweiss- 
körper sich von dem durch Plosz beschriebenen dadurch unter- 
scheidet, dass jener durch NaCl in Ueberschnss nicht fällbar und 
in Wasser sehr leicht löslich ist. 

Da die Coagulationstemperatur der Eiweissstoffe dnrch Zusatz 
von Salzen niedriger wird, so glaubten wir die Bestimmung des Salz- 
gehaltes der wässrigen Extracte nicht unterlassen zu dürfen. 

Man könnte sich ja vorstellen, dass derselbe Eiweisskörper, 
welcher in einem Falle beispielsweise bei &2^ coagnlirt, in einem 
Extracte mit höherem Salzgehalt auf einer viel niedrigeren Tem- 
peratur coaguliren werde. Zur Entscheidung dieser Frage sind nun 
in Tabelle VI in der ersten (üolumne die Temperaturgrade angegeben, 
bei welchen sich das Eiweiss in Flocken abscheidet und in der 
zweiten Golumne der Salzgebalt der Flüssigkeiten. 
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Tabelle VL 

Salzgehalt der w&ssrigen Extracte und niedrigste Coagulationstemperatur der 

darin enthaltenen Eiweisakörper. 





Leber 
Guts, uteri 


• 

•c 

s s 

'1 


•c 

* i 

6 


.•3. 

m 

A« 


il 

n9 S 

6 


Leber 1 
Nephritis. 1 


Leber 
Fhihisie. 


Coagulationstemperatur der wässrigen 
Extracte 

Salzgehalt der wässrigen Extracte pro 
Mille 


52» 
3,48 


62« 
3,48 


60» 
2,8 


55« 
1,95 


60« 
2,36 


59« 
3,30 


59« 
3,28 



Aus Tabelle VI ergibt sich nnn der Salzgehalt der wässrigen 
Extracte als ein äusserst geringer nnd überhaupt als eine ziemlich 
constante Orösse (von 0,2—0,34 pCt). 

Dass diese geringen Unterschiede im Salzgehalt auf die Coa- 
gnlationstemperatar keinen Einflass aosttben, wird am besten durch 
die Veigleichung der wässrigen Extracte der Leber und Niere bei 
Carcinoma uteri bewiesen. Wir finden in beiden Fällen vollkommen 
denselben Salzgehalt, ii^hrend die Coagulationstemperatur einen 
Unterschied von tO<> C, zeigt. 

In denjenigen Fällen, in welchen der bei niedriger Temperatur 
coagulirende Eiweissstoff vorhanden war, war er auch in grosser 
Quantität da. Dies wird deutiich aus Tabelle VII, in welcher die 
bei verschiedenen Temperaturen coagulirenden Eiweisse in quanti- 
tativem Verhältniss auf 1000 Orm. neben einander aufgestellt sind. 
Daraus geht hervor, dass ausser dem bei 51 ^ coagulirenden Eiweiss- 
stoff, in dem oben genannten Wasserextracte noch ein Eiweisskörper 
vorkam, dessen bei 55 — 62^ coagulirende Quantität sich ziemlich 
constant zeigte. 

Da die Organe, mit welchen wir experimentirten , nie vollkom- 
men blutleer* waren , so fragte es sich weiter, ob der betreffende 
Eiweissstoff dem Blute oder den Organen selbst angehöre. Der Um- 
stand, dass diese Substanz in Fall I in allen untersuchten Organen 
gefunden wurde, machte es wahrscheinlich, dass sie aus dem Blute 
stammte. Die Untersuchung des Blutes wurde nun in folgender 
Weise vorgenommen. 

a) Aus 20 C.-Ctm. des 10 mal verdünnten leukämischen Blutes 
wurde durch CO2 das Paraglobulin präcipirt. Darauf wurde die Flüs- 
sigkeit mit MgS04 in Ueberscbnss behandelt. In dem Filtrat konnte 
kein bei niedriger Temperatur coagulirender Eiweissstoff nacbge- 
wiesen werden. 
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b) 65 C.-Ctm. des leukämischen Blutes wurden mit 3 Volumina 
95 proc. Alkohols behandelt Der sehr reichliche Niederschlag wurde 
am folgenden Tage bei 37 — 38^ mit destillirtem Wasser digerirt 
und dann filtrirt. Das in dem so bereiteten wässrigen Extracte des 
Blutes vorhandene Eiweiss coagulirte erst bei einer Temperatur von 
62 <> C. Ein anderer Theil des 4urch Alkohol gewonnenen Nieder- 
schlags wurde mit einer ^Aproc. NaCl-Lösung eztrahirt. In diesem 
Extract wurde ein bei niedriger Temperatur coagulirender Eiweiss- 
Stoff gefunden, welcher aber durch concentrirte Steinsalzlösung voll- 
ständig gefällt wurde. ' 

Hieraus folgt also, dass der in den Organen erhaltene Eiweiss- 
körper nicht aus dem Blute stammte. 

Dieser Schluss wurde später treffend bestätigt, als wir in Fall II 
das bei 51 — 52 ^ coagulirende Eiweiss nur in der Leber und in 
keinem anderen Organe fanden. 

Unsere Versuche, um durch Dialyse die Eigenschaften des be- 
treffenden Eiweisskörpers näher festzustellen, haben leider zu keinen 
Resultaten geführt. Nur soviel glauben wir aus diesen unvollstän- 
digen Untersuchungen schliessen zu können, dass der betreffende 
Eiweisskörper wahrscheinlich nicht dialysirt. 

Wenn ich das Mitgetheilte zusammenfasse, so glaube ich mich 
zu dem Schluss berechtigt, dass in einigen pathologischen Zuständen, 
bei primärer Blnterkrankung in Leber, Milz und Niere, bei Gare, 
uteri in der Leber, ein Eiweisskörper auftreten kann, welcher in 
Wasser direct löslich, bei sehr niedriger Temperatur (51— 52<>) co- 
agulirt, welcher weiter (im Gegensatz zu den von Plosz in Thier- 
lebem und in Uebereinstimmung mit den von Sotnischewsky in 
der pneumonischen Lunge gefundenen Eiweisskörpem) durch NaCl 
und MgS04 in Ueberschuss nicht gefällt wird und also nicht zur 
Globulingruppe gehört, sondern ein Eiweissstoff sui generis zu sein 
scheint. Die Eigenschaften dieses Körpers stimmen am meisten mit 
dem von Miescher^) im Eiter gefundenen Eiweisskörper überein. 
Auch dieser coagulirt ja bei 49 — 52 o, ist in Wasser löslich und wird 
durch concentrirte Salzlösungen nicht gefällt. Ob nun in unseren 
Fällen die Gegenwart des beschriebenen Eiweisses mit der Anwe- 
senheit einer grossen Menge Leukocyten in den verschiedenen Or- 
ganen zusammenhängt, mttssen wir dahingestellt lassen, da eine Un- 
tersuchung der den weissen Blutkörperchen zugehörigen Eiweissstoffe 
wegen Mangel an Material und Zeit unterbleiben musste. Nur möch- 



1) Hoppe-Seyler, Med. ehem. Untersuchungen. S. 44 1. 
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ten wir hier noch bemerken, dasB auch durch Picard >) in der Milz 
ein bei niedriger Temperatur coagnlirender Eiweissetoff gefanden 
wurde. 

Bevor wir diesen Gegenstand abschliesBen, wollen wir noch auf 
zwei Punkte aufmerksam machen. Erstens darauf, dass die niedrigste 
Goagulationstemperatur des Eiweisses ftlr die verschiedenen Organe 
in allen unseren Fällen nicht unbedeutende Differenzen zeigte. So 
war, wie Tabelle V zeigt, in dem i'^Lssrigen Extracte der Niere ein 
Eiweissstoff anwesend, welcher bei 60 — 63® coagulirte (bei Leu- 
kämie 510), in der gesunden Lunge eines Erwachsenen einer, wel- 
cher bei 69—740 coagulirte (in der pneumonischen Lunge bei 60 o^ 
in der Lunge eines Kindes bei 63 o); in der Leber einer, welcher 
bei 59—600 coagulirt (bei Leukämie und Carc. uteri bei 51— 52o), 
in der Milz einer, welcher bei 65— 66o gerinnt (bei Leukämie bei 
510, bei Carc. uteri bei 60 o). Diese Unterschiede zeigen an, dass 
diese Eiweissstoffe höchst wahrscheinlich den Organen als solchen^ 
zukommen. Zweitens wollen wir noch hervorheben, dass in den 
Fällen, in welchen sich in den wässrigen Extracten der bei 52 o C. 
coagulirende Eiweisskörper vorfand, seine Menge durchaus nicht un- 
bedeutend war, ja einmal (Leber, Fall I) mehr wie 40 pCt der ganzen 
im wässrigen Extract enthaltenen Eiweissmenge betrug. 

Dies ergibt sich ans 

Tabelle VD. 

Menge der bei verschiedeneii Temperatargraden in den wässrigen Extiacten 
von 1000 Gnn. Oiigan enthaltenen Eiweissstoffe. 



Organ and Krankheit. 



unter 5S0 

OOAguL 



Leber bei Leak&mie? . 
Niere » « 

Milz , • 

Leber „ Carc. uteri . 



5,17 

2,77 
2,48 
3,4 t 



Voa 56-62« 
coAfnL 



2,14 
2,65 
2,06 
2,12 



Von 82-1000 
ooftgnl. 



4,75 

Verloren geg. 

I» ff 
5,62 



Totale QnftBtitKt 
Eiweiae/) 



12,12 

13,97 

8,70 

11,40 



*) Erhalten durch directe Coagulation mit Äc und ClNa. 



Ans diesen Zahlen ersieht man weiter, dass wenigstens noch 
zwei dnrch ihre CSoagnlationstemperatar sich von einander unter- 
scheidende Eiweisskörper in allen diesen Fällen sich neben der viel- 
fach besprochenen Eiweisssnbstanz vorfanden, und dass die Menge 
des bei 55—62 pGt. coagnlirenden Eiweisskörpers eine ziemlich con- 
stante war. Wenn die mitgetheilten Beobachtungen auch in man- 



1) Ueber die EiweissstofFe der Mils. Jahresber. f. Thierchemie. Bd. 8. 8. 283. 
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eher Hinsicht anTolUtäodig sind, so kann man doch nicht verkennen, 
dass sie jedenfalls zu weiteren und {sorgfältigen Untersuchungen in 
dieser Richtung anregen. 

§ 5. Aschegehalt* 

Zur Bestimmung der Asche wurden nach den gewöhnlichen Me- 
thoden 5 Grm. des trockenen fettfreien Organs Tcrwendet. Nur in 
einzelnen Fällen konnten selbst nach lange fortgesetzter starker Er- 
hitzung (mehr wie 4—6 Stunden) die organischen Substanzen nicht 
vollständig verbrannt werden. 

Da die Asche zur quantitativen Eisenbestimmung gebraucht 
werden musste, so wurde in den letzteren Fällen zur vollständigen 
Oxydation der organischen Substanz eine weiter unten beschriebene 
Methode angewandt, welche aber die Bestimmung des Aschengehalts 
an und fttr sich unmöglich machte. 

Selbstverständlich wird man also in deiyenigen Fällen eine quan- 
titative Bestimmung des Eisens vermissen, in welchen es trotz An- 
wendung einer hohen Temperatur während 6 Stunden nicht gelang 
alle organischen Substanzen zu entfernen. 

Die erhaltenen Resultate sind zugleich mit den Volkmann '- 
sehen Angaben in Tabelle VIII angegeben. 

Tabelle VIU. 

Aschegehalt der Organe in Gnunmen (auf 1000 Qrm. Organ). 



Krankheit 



Leukämie? . 
Ciirr. uteri. 

Pneum, croup. 



• t • • 



Cambusiio 
Nephritis 
PktMsis . 

N&rtnald) 



Niere. 



9,339 



8,923. 

9,546 
7,942 
7,171 

8 



Lunge. 



|b) 1 

l c) 6,( 



a) 7,181 
? 

,613 
8,813 



7,410 
11,6 



Leber. 



11,08 
8,349 



10,062 

8,984 
13,8 



Milz. 



10,809 

10,065 

11,231 

14,444 
15 



ft) b) und c) wie in Tabelle 11. 
d) nach Volkmann. 

Wie man leicht ersieht , zeigt von allen untersuchten Organen 
die Milz durchschnittlich den grössten und die Lunge den geringsten 
Aschegehalt Weiter steigt und fällt in allen Organen im Allge- 

1) Dieses Besultat ftinmit nicht aberein mit der Behauptung von Oornp- 
Besanez (Lehrbuch S. 720), dass der Aschegehalt der Milx im Mittel niedriger 
sei als derjenige der Leber. 

ArohiT far expariment. Pkihologie b. Pharnukologie. XY. Bd. 22 
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meinen der Aschegehalt mit dem Totalgehalt an festen Stoffen (also 
in umgekehrtem Verhältniss zum Wassergehalt). Betrachtet man non 
die Organe einzeln in Bezug auf die pathologischen Zustände, dann 
findet man: 

1. In der Leber den grössten Aschegehalt (1,108 pCt.) in Fall I 
(Leukämie?)/ den geringsten (0,834 und 0,8984 pCt.) in Fall II und 
VI (Carc. uteri und Phthisis). 

2. In der Niere ebenfalls in Fall I (Leukämie?) einen hohen 
Aschegehalt (0,9339 pCt.), in Fall V und VI (Nephritis und Phthisis) 
dagegen einen sehr niedrigen (0,7942 und 0,7171 pCt.). 

3. In der Milz aber ergibt sich der Aschegehalt in Fall I (Leu- 
kämie?) 1,080 pGt. fast ebenso gross wie in Fall in und IV (Pneu- 
monie und Combustio) 1,006 pCt. und 1,123 pCt, jedoch bedeutend 
niedriger wie in Fall VI (Phthisis) 1,444 pCt. 

4. Was die Lunge anlangt, so zeigt das gesunde Organ in Fall 
IV (Combustio) einen höheren Aschegehalt: 0,8813 pCt., wie das in 
Fall in durch Entzündung hepatisirte oder in Fall VI durch Phthisis 
destruirte Organ: 0,7181 pGt. und 0,741 pGt. 

In der pneumonischen Lunge selbst wird der hepatisirte Theil 
etwas reichhaltiger an Asche (0,7181 pGt.) wie der nicht infiltrirte 
(0,6613 pCt.) gefunden. 

§ 6. Elsengrehalt. 

Die von uns zur Bestimmung des Eisengehalts angewandte Me- 
thode war die von Hamburger*) beschriebene. Dabei wird die 
Asche, wenn die organische Substanz vollkommen verbrannt ist, mit 
verdünnter eisenfreier Salzsäure in einer Platinschale übergössen 
und auf dem Wasserbade erhitzt. Die hierdurch erhaltene, meistens 
etwas trübe Flüssigkeit wird durch ein aschefreies Filter filtrirt 
und der auf dem Filter zurückgebliebene Rückstand bis zum völ- 
ligen Verschwinden der sauren Reaction im Filtrate ausgewaschen. 

Zu dem in eine Waschflasche gebrachten Filtrate wird schweflige 
Säure gesetzt und unter vorsichtigem Erwärmen auf dem Wasserbade 
ein Strom CO2 durchgeführt, um die Ferri- zu Ferrosalzen zu redu- 
dren. Die Erhitzung wurde so lange fortgesetzt, bis das aus der 
Waschflasche entweichende Gas selbst nach 20. Minuten eine Cha- 
meleonlösung nicht mehr entfärbte. Sobald dies erreicht war, wurde 
die Flasche aus dem Wasserbade genommen, während bis zur voll- 
ständigen Abkühlung der Flasche CO2 durchgeführt wurde. 

Die nun folgende Titrage geschah mit einer Ghameleonlösung, 

1) Hoppe-Seyler, Zeitschrift f. ph. Ch. Bd.ll. S.196. 
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▼OD welcher 25,3 C-Ctm. 40 Mgrm. Eisen -entspracbeD. Die Um* 
setzimg der Ferro- in Ferrisalze war da, sobald die Lösung eine 
bellrosa Färbung annabm. 

JDa zur Färbung einer ebenso grossen Menge Wassers, als der in 
der Waschflasche enthaltenen Flüssigkeit 0,1 C.-Ctm. der Filtrir- 
fltissigkeit zugesetzt werden musste, so wurde von der zur Eisen- 
bestimmung gebrauchten Menge der Titrirflttssigkeit jedesmal 0,1 
C.-Ctm. abgezogen. 

Wenn bei der Verascbung die organische Substanz nicht voll- 
kommen verbraucht war, so wurde die mit Salzsäure behandelte und 
auf dem aschefreien Filter zurückgebliebene Kohle ^ nachdem das 
Filter sorgfältig abgesptllt war, wieder in der Platinschale mit einer 
geringen Menge H2SO4 übergössen, auf dem Wasserbade concentrirt 
und schliesslich über einer Gasflamme erst vorsichtig erwärmt (be* 
hufs Vertreibung der H3SO4), dann stark geglüht, bis keine Spur 
von Kohle mehr zurückblieb. Das hierdurch entstandene Eisenozyd 
wurde unter Erwärmung auf einem Wasserbade in einer Mitscher- 
1 ich 'sehen Lösung von H2SO4 in Wasser gelöst Die Flüssigkeit 
wird zu dem vorher erhaltenen Filtrate gesetzt und nun, wie oben 
beschrieben ist, yer&hren. 

Tabelle IX. 

Eisengehalt der Organasche 'auf 1000 Grm. Organ). 



Krankheit. 



Niere. 



Leber. 



Leok&mie? . 
Carc. uteri . 



Pneum. croup. 



Gombustio 
Nephritis 
Phthisis . 



104 
38 

123 

84 
165 

78 



a) b) c) wie in Tabelle II. 



983 

48 

267 

107 
319 
253 



Lunge. 



fa) 



90 
144 
134 
240 

37 



Milz. 



342 
138 

341 

229 

291 



Tabelle X. 

Eisengehalt der Organasche in Procenten. 



Krankheit. 



Leuk&mie? 
Carc. uteri 

Pneum. croup 

Gombustio 
Nephritis 
Phthisis . 




a) und c) wie Tabelle 11. 



22* 
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Betraohtet man die in Tabelle IX und X verzeichneten Resul- 
tate, so bemerkt man n. a., dass, abgesehen von dem hohen Eisen- 
gehalt der Leber in Fall I (Leukämie?), von allen Oiganen die Milz 
sich durch ihren hohen Eisengehalt unterscheidet Dieser hohe Eisen- 
gehalt der Milz bezieht sich nicht allein auf die absolute Menge 
Eisen (138—342 Mgrm.), sondern auch und wohl hauptsächlich auf 
die procentisch in der Asche von 1000 Grm. Organ enthaltene Menge 
(2—3,16 pa.). 

Betrachtet man jedes Organ an und fllr sich mit Rücksicht auf 
die krankhaften Zustände, so fällt weiter der ausserordentlich hohe 
Eisengehalt der Leber in Fall I (Leukämie?) auf (983 Mgrm. in 
1000 Grm. Organ, 8,88 pCt. der Organasche). Ich muss hier noch 
einmal betonen, dass Fall I, obgleich als Leukämie? bezeichnet, 
eigentlich eine Zwischenform zwischen Leukämie und pemiciöser 
Anämie darstellt. Nun haben Quincke und Rosenstein schon 
früher bei essentieller Anämie einen sehr hohen Eisengehalt in der 
Leber gefunden. Da Rosenstein in seinem Falle diesen Befund 
mit dem während längerer Zeit fortgesetzten Gebrauch von Eisen- 
piüparaten in Verbindung gebracht hat, so bemerken wir ausdrflcklich, 
dass in unserem Falle durchaus keine Eisenpräparate gebrauoht waren. 
Femer kommt es uns höchst unwahrscheinlich vor, dass die Trans- 
fusion in unserem Falle zu dem hohen Eisengehalte der Leber bei- 
getragen habe. Im Gegentheil scheint uns dieser Befund mit der 
Blutkrankheit in innigem Zusammenhange zu stehen und auf die Be- 
deutung der Leber in dieser Krankheit einiges Licht zu werfen. Un- 
willkttrlich drängt sich uns doch die Vorstellung auf, dass dne 
grosse Anzahl rother Blutkörperchen in der Leber zu Grunde ge- 
gangen ist. In dieser Hinsicht ist der geringe Eisengehalt der Leber 
in Fall II (Gare uteri) besonders merkwürdig. Auch in diesem Fall 
bestand ja eine sehr bedeutende Anämie, aber sie beruhte auf Blut- 
verlusten, nicht auf dem Zerfall rother Blutkörperchen. Nur so können 
wir es deuten, dass hier der Eisengehalt ungefähr 20 mal niedriger 
ist als in Fall I (48 Mgrm. auf 1000 Grm. Organ, 0,6 pGt. der Or- 
ganasche). In den ttbrigen Organen wurde in Fall I (Leukämie) 
niigends eine Quantität Eisen gefunden, welche diejenige der an- 
deren Fälle übertraf. So stimmt der Eisengehalt der Milz fast voll- 
kommen mit dem bei croup. Pneumonie ttberein (342 und 341 Mgrm. 
auf 1000 Grm. Organ, 3,16 und 3,4 pCt. der Organasche) und ist in 
der Niere (104 Mgrm., 1,12 pCt.) niedriger als bei Pneumonie (1,38 
pCt. — 123 Mgrm.) und Nephritis (165 Mgrm. 2,1 pGt). 

Was nun den Eisengehalt der Leber in den anderen von uns 
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untersachten Fällen anlangt , so lUlt der ziemlich hohe Oehalt in 
Fall V (Nephritis) 319 Mgrm. in 1000 Grm. Organ auf; ebenso der 
niedrige Gehalt in Fall IV (Combnstio). Zn letzterem Befand kann 
vielleicht das jugendliche Alter beigetragen haben. Der Eisengehalt 
der Niere zeigt in unseren Fällen grosse Schwankungen. In Fall 11, 
IV und VI (Gare, uteri, Combnstio und Phthisis) ist er sehr niedrig 
(38, 84 und resp. 78 Mgrm.?, 0,88 und 1,1 pCt. der Organasche), 
dagegen in Fall V (Nephritis) am höchsten (165 Mgrm. auf 1000 Grm. 
Organ, 2,1 pCt. der Organasche). 

Bemerkenswerth ist der niedrige Eisenbestand der Niere in un- 
serem Falle von primärer Bluterkrankung (104 Mgrm., 1,12 pCt. der 
Organasche), welcher sich selbst niedriger als in Fall III (Pneu- 
monie: 123 Mgrm., 1,38 der Organasche) ergibt. 

Auch der Eisengehalt der Lungen schwankt in unseren Fällen 
zwischen ziemlich weiten Grenzen. Abgesehen von dem sehr ge- 
ringen Eisenbestand in Fall VI (Phthisis) (37 Mgrm., 0,5 pCt der 
Organasche), welcher wahrscheinlich auf Rechnung der bedeutenden 
Destruction der Lunge gesetzt werden muss, bietet der Eisengehalt 
der pneumonischen Lungen noch diese Merkwürdigkeit dar, dass der 
roth infiltrirte Theil sich gegenttber dem gesunden durch niedrigen 
Eisenbestand (90 Mgrm., 1,25 pCt. Organasche) auszeichnet, während 
der in grauer Hepatisation befindliche Theil mehr Eisen (144) als 
der gesunde (134 Mgrm., 2 pGt der Organasche) enthielt. Die ge- 
ringsten Schwankungen im Eisengehalt bietet, wenn ¥rir von Fall II 
(Carcinoma) absehen, die Milz dar. Während wir z. B. in den Lungen 
und auch zum Theil in der Niere einen erheblichen Unterschied zwi- 
schen den Fällen VI und IV (Phthisis und Pneumonia) finden, bietet 
der Eisengehalt der Milz in beiden Fällen (ebenso wie der Leber) 
nur geringe Differenzen dar. 

Eine wichtige Frage ist femer die, ob das gefundene Eisen den 
Parenchymen als solchen oder dem in den Organen enthaltenen Blute 
zukommt. Während Gorup-Besanez die erstere Annahme ver- 
tritt, erklärt sich Scherff Ö Air die letztere. 

Das Resultat unserer Untersuchung sowohl in Bezug auf den 
Eisengehalt der Leber in Fall I, wie in Bezug auf die grossen Dif- 
ferenzen zwischen den Organen unter einander und bei demselben 
Organe in verschiedenen krankhaften Zuständen, spricht unserer Mei- 
nung nach zu Gunsten der Annahme, dass wenigstens ein grosser 
Theil des Eisens den Parenchymen als solchen angehört. 



1) Wirkungen und Zustände des Eisens. 
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IX. Gbaanboom 



Zum Schluss haben wir die Resultate unserer qaantitativen 
chemischen Untersuchungen der Organe tabellarisch zusammengestellt. 



Tabelle XI. 

Quantitative chemische Zusammensetzung der Leber bei: 



Auf 1000 Grm. Organ. 



I 






Wasser .... 
Feste Stoffe . . 
Lösliches Eiwelss 

Fett 

Asche .... 
Eisen .... 



752 

248 
19,50 
32,69 
11,08 
0,983 



792 
208 
17,85 
37,6 
8,349 
0,048 



s 

ä 

9 

Ol 



732 
268 

26,5 

0,267 



o 

9 

B 

o 



732 
268 

25,75 

74,5 

10,062 
0,107 



2 

SU 






752 

248 
30,1 
70,68 



0,319 



*) Siehe Gorup-Besanez, Lehrbuch. 1874. S. 717. 



778 
222 
15,26 
26,67 
8,984 
0,253 



•3 flS 
9 h 







Tabelle XH. 

Quantitative chemische Zusammensetzung der^Niere bei: 



Auf 1000 Grm. Organ. 



9 



M 

st 

9 
1^ 



■ 



Wasser .... 
Feste Stoffe . . 
Lösliches Eiweiss 

Fett 

Asche .... 
Eisen .... 



830 
170 
24,69 
19,38 
9,339 
0,104 



•c 

V 

ä 



850 

150 
12,08 
16,54 

0,038 



P4 

SS 



s 

P4 



800 
200 

31 

8,923 
0,123 



o 
*^ 

OB 

9 

a 



796 

204 

8,27 
47,5 
9,546 
0,084 



'S 

•c 

9 



g 

O 



834 


834 


166 


166 


17,68 


16,25 


20 


24 


7,942 


7,171 


0,165 


0,078 



834 

166 
? 
? 

8 a) 
? 



a) Nach Volkmann. 

Tabelle XIU. 

Quantitative chemische Zusammensetzung der Milz bei: 



Auf 1000 Grm. Organ. 



Wasser . . . , . 
Feste Stoffe . . . 
Lösliches Eiweiss . 

Fett 

Asche 

Elsen 



9 



M 

9 



804 

196 
16^7 
15,84 
10,809 
0,342 



I 



800 
200 

19,93 

32 

0,138 






9 

a 



780 
220 

37 

10,065 
9,341 



OB 

S3 

s 

o 



777 
223 

22,37 

21 

11,231 
0,229 



770 

230 
30,63 
15,7 
14,45 
0,291 



o 



776 
234 

? 

? 

15 a) 
0,536 b) 



a) Nach Volkmann. b) Nach Oidtmann berechnet als FesOs. 
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Tabelle XIV. 

QuantitatiTe chemische Zusammensetzang der Lunge bei: 





Pnenmonia cronposa: 


• 


• 
.9 

P4 


• 

1 
§ 


Auf 1000 Grm. Organ. 

• 


Bothe 
Hepatisat. 


II 

m 


Nicht 

infiltrirter 

Theil. 


Combnsl 


Wasser 


802 


776 


806 


790 


838 


791 


Feste Stoffe 


198 


224 


194 


210 


162 


209 


Lösliches Eiweiss .... 


— 


— 


— 


56,42 


54,4 


— 


Fett 


31 


36 


57,8 


10,6 


13,8 


— 


Asche 


7,18 


— 


6,613 


8,813 


7,41 


ll,6a) 


Eisen 


0,090 


0,144 


0,134 


0,24 


0,037 


2,1 Ib) 



a) Nach Volkmann. 

b) Nach Kussmaul als FeiOs berechnet. 
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X. 
Vierte Abhandlung zur Theorie der Arsenwirkungen. 

Von 

Br. Hugo Bohuls. 
(Aas dem pharmakologischen Institut za Bonn.) 

Im Anschlass an die früher von Binz und mir veröffentlichten 
Untersuchungen tiber die Art und Weise, wie man sich das Zustande- 
kommen der Arsenwirkungen im Organismus zu erklären hat, über- 
gebe ich in dieser Abhandlung eine Reihe von Analysen der Oeffent- 
lichkeity die den Zweck haben sollen, darzuthun, .dass und welche 
quantitativen Differenzen bestehen, hinsichtlich der Energie, mit 
welcher die beiden Arsenoxyde durch bestimmte Componenten des 
Organismus in einander übergeführt werden, und femer, von Neuem, 
aber durch quantitative Bestimmungen, den Unterschied zwischen 
der Actionsfähigkeit lebenden und todten Protoplasmas gegen- 
über den Arsensauerstoffverbindungen zu zeigen. Die Untersuchun- 
gen habe ich zum Theil in Gemeinschaft mit Herrn Dr. Graham 
Watts aus Cheltenham (England) vorgenommen, die so gemeinsam 
erhaltenen Resultate sind in dessen Inaugural - Dissertation ^) veröf- 
fentlicht. 

Die erste zu beantwortende Frage war die: Besteht ein quan- 
titativ bestimmbarer Unterschied in der Energie, mit welcher durch 
bestimmte Organe arsenige Säure zu Arsensäure und Arsensäure zu 
arseniger Säure umgesetzt wird? 

Zm Lösung dieser Aufgabe war es, da es sich um den gleich- 
zeitigen Vergleich beider Vorgänge an demselben Organ handeln 
musste, nothwendig, in jedem einzelnen Versuche, oder besser ge- 
sagt, Doppelversuche, die Bedingungen auf beiden Seiten so weit 
einander entsprechend anzuordnen, wie dieses nur irgend ausführbar 

1) Dieses Archiv. Bd. XL S.200; Bd.XIIL S.256; Bd'XIY. S.345. 

2) G. Graham Watts, Experimentelle Stadien üher den Einfluss der Or- 
gane auf die Arsenoxyde. Inaug.-Diss. Bonn 1881. 
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war. Da aus den von Binz und mir angefahrten Untersaebnngen 
es sich ergeben hat, dass das Arsen als solches, das heisst also als 
metallisches Arsen, lediglich als an sich unwirksamer Träger des Sauer- 
stoffs anzusehen ist, nur dazu bestimmt und geeignet, als Vermittler 
zu dienen flir das Inkrafttreten der eigenthttmlichen Beziehungen, 
die zwischen dem Sauerstoff in bestimmter Form und dem lebendigen 
Protoplasma bestehen, so prftdsirte sich die Frage weiter dahin, dass 
festzustellen war, wieviel Arsen durch ein und dasselbe Organ inner- 
halb einer bestimmten, fttr den Vorgang beider Processe gleich zu 
setzenden Zeit oxydirt und reducirt wird. Zu diesem Zwecke mussten 
begreiflicher Weise auf beiden Seiten gleiche Mengen Arsen in Thä- 
tigkeit treten können. 

Zu den Versuchen wurden die Natronsalze der arsenigen Säure 
und der Arsensäure benutzt Es entspricht nun 1 Grm. arsenigsauren 
Natrons = Na^HAsOs 2,4 Grm. arsensauren Natrons <» NasHAsOi 
+ 12H2O, beide wiederum enthalten je 0,44 Grm. As.') 

Die eben genannten Quantitäten der beiden, zu Beginn der ganzen 
Versuchsreihe frisch daigestellten und vor dem Zutritt von Luft und 
Staub stets sorgfältig geschützten Arsensalze wurden in jedem Ver- 
suche abgewogen und jede für sich in 300 C.-Ctm. destillirten Was- 
sers gelöst. Da es fernerhin nothwendig war, mit grösseren Mengen 
organischer Materie zu arbeiten, wollte man anders ein quantitativ 
hinreichend gross genug ausfallendes Endergebniss erzielen, so mussten 
die Körperbestandtheile grösserer Thiere verwendet werden. Es wur- 
den demgemäss die. Organe von Schweinen und grösseren Kälbern 
zur Untersuchung genommen. Die beiden, in Glaskolben befindlichen 
Arsensalzlösungen wurden in das Schlachthaua gebracht und dort 
wurde auf meinen speciellen Wunsch, entgegen der üblichen Schlacht- 
ordnung, das gewünschte Organ sofort nach dem Schlagen des Thieres 
demselben entnommen, so dass dasselbe jedesmal noch dampfend in 
die Wnrstmaschine gelangte. Wie frisch die einzelnen Organe zur 
Verwendung kamen, wird man daraus ersehen, dass zum Beispiel 
der Brei von Gehirn bereits abgewogen und in die Arsensalzlösungen 
gebracht wurde, während die Gesichtsmuskeln der abgehäuteten Thier- 
köpfe noch lebhaft zuckten. Die ganze Anordnung war so getroffen, 
dass jedesmal von jedem einzelnen Organ 100 Grm. in die vorher 
abtarirten Kolben fallen gelassen wurden. Sobald das Abwiegen 

1) Genau genommen enthalten 1,0 Grm. NaiHAsOa 0,441 As and 2,4 Grm. 
NaaHA804 + 12H2O 0,447 As. Diese Differenz ist indess so unbedeutend, dass 
sie für diese Versuche füglich vernachlftssigt werden konnte, wie man aus dem Wei- 
teren leicht ersehen wird. 
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geschehen war, worde der Inhalt beider Kolben gründlich dnrehge- 
schüttelt und dann sofort im Laboratoriam in die schon vorher auf 
390 erwärmte Brtttmaschine gebracht. Selbst im ungünstigen Falle 
betrug die Zeitdifferenz, welche zwischen dem Abwiegen and dem 
Einstellen der Kolben in die Brtttmaschine bestand, nicht ganz 5 Mi- 
nuten. Die Dauer der Digestion betrug in jedem Versuch 2 Stunden. 
Während dieser Zeit musste sich also in dem einen Kolben, wdcher 
Organbrei mit arsenigsaurem Natron enthielt arsensaures Natron bil- 
den, umgekehrt in dem andern arsenigsaures Natron entstehen. 

Der zweite Theil der Arbeit bestand darin, die neugebildeten 
Arsenoxyde von den ursprünglich vorhanden gewesenen zu trennen. 
Es geschah dies wie auch früher schon mit Hülfe der Dialyse. Die 
im Durchmesser 26 Ctm. weiten Dialysatoren , die mit Pergament- 
papier aus demselben Bogen bespannt waren, schwammen in gleich 
grossen Schalen auf je 2,5 Liter destillirten Wassers. Die Dialyse 
vollzog sich in einem Keller, dessen Temperatur fast constant 12 
betrug; sie dauerte ohne Wechsel des Anssenwassers 20 Stunden, 
die Dialysatoren waren vor dem Einfall von Staub durch Papier- 
decken geschützt. Die Höhe des zu dialysirenden Organbreies in den 
Dialysatoren betrug etwa einen halben Centimeter. 

Nach Ablauf der genannten 20 Stunden wurde das Aussenwasser 
der Dialysatoren in grosse, 4 — 5 Liter fassende Gläser umgefüllt und 
zur Trennung der etwa neben einander bestehenden Arsenoxyde mit 
Magnesiagemisch versetzt In den Inhalt jedes der beiden Gläser 
kamen 20 C.-Ctm. Liquor Ammonii canstici und 100 C.-Ctm. frisch 
dargestellte Magnesiamischung. Der Inhalt beider Gläser wurde 
gründlich umgerührt, dieses Umrühren in den ersten Stunden noch 
mehrmals wiederholt und dann der Niederschlag sich absetzen ge- 
lassen. Es zeigte sich, dass bei der hier genannten Menge der zur 
Ausfällung benutzten Reagentien nach Ablauf von 1 2 Stunden, wäh- 
rend welcher die Gläser in dem vorher erwähnten Keller gestanden 
^hatten, die Ausfällung eine vollkommene war. Setzte man nämlich 
nach Ablauf dieser Zeit einen Tropfen ganz verdünnter LOsung von 
Natriumphosphat zu, so entsand sofort an der Einfallstelle des Tropfens 
eine deutliche Trübung durch die sich bildende phosphorsanre Am- 
moniakmagnesia, ein deutliches Zeichen, dass von der zur Fällung 
benutzten Magnesiamischung ein Ueberschuss vorhanden war. 

Durch den Zusatz der Magnesiamischung war' nun in dem einen 
Gefässe (I), welches das Dialysat ans Organbrei und arsenigsaurem 
Natron enthielt, neben der, dem Organe selbst entstammenden Phos- 
phorsanre die etwa neugebildete Arsensäure mit ausgefällt, während 
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in dem zweiten Oefässe (II) in dem Dialysat von Organbrei und 
arsensaurem Natron die etwa entstandene arsenige Säure in Lö- 
sung blieb. 

Der Inhalt von I wurde in folgender Weise weiter verarbeitet. 
Auf einem kleinen Filter wurde der Niederschlag sorgfältig gesam- 
melt und so lange mit ammoniakalischem Wasser ausgewaschen, bis 
das Waschwasser keine Chlorreaction (herrührend von den Chloriden 
des benutzten Oif;anes) mehr lieferte. Es konnte jetzt auf dem 
Filter nur noch das Ammoniak-Magnesiasalz der Phosphorsäure sich 
befinden, möglicher Weise mit dem gleichen Salze der Arsensäure, 
das in diesem Falle gesucht werden musste. Der Filterinhalt wurde 
darauf in Salzsäure gelöst, das Filter wiederht>lt mit verdünnter 
Salzsäure nachgewaschen und das ganze Filtrat sodann unter Er* 
wärmen mit Schwefelwasserstoff in bekannter Weise behandelt. Der 
nach dem Einleiten von Schwefelwasserstoff abgesetzte Niederschlag 
?mrde auf einem Filter gesammelt, mit Ammoniak behandelt, und 
aus der filtrirten ammoniakalischen Lösung durch Zusatz von Salz- 
säure das reine Schwefelarsen ausgefällt. Dasselbe wurde auf ge- 
wogenem Filter gesammelt, ausgewaschen, getrocknet bis zum con- 
stanten Gewicht und gewogen. 

Bei dem Inhalt von n wurde durch Filtriren die möglicher 
Weise in der Lösung sich befindende arsenige Säure von dem aus- 
geschiedenen Tripelarsenat und -phosphat getrennt, das Filtrat auf 
Vio seines Anfangsvolums eingedampft, nach dem Erkalten mit Salz- 
säure angesäuert und gleichfalls mit Schwefelwasserstoff behandelt. 
Dabei stellte sich ein Umstand heraus, der zuerst nicht beachtet, 
leicht Veranlassung zu groben Fehlem hätte werden können. Es zeigte 
sich nämlich, dass, trotzdem der Schwefelwasserstoff unter Erwärmen 
einen ganzen Tag lang in constantem Strom durchgeleitet wurde, nicht 
alles Arsen als Sulfür sich absetzte. Auch ein, vor dem Ansäuern und 
der Durchleitung des (rases vorgenommenes Aufsiedenlassen der Flüs- 
sigkeit erwies sich als wirkungslos. Es stellte sich vielmehr heraus, 
dass man nach etwa 4 — 5 Stunden, während welcher Zeit fortgesetzt 
Schwefelwasserstoff durchgeleitet worden war, die Lösung einmal 
aufkochen musste, dann fiel das Arsen bei weiterem Durchleiten 
glatt und vollkommen aus. Es ist wohl möglich, dass die Anwesen- 
heit organischer Verbindungen in dem eingeengten Dialysate diese 
einschränkende Wirkung auf den SchwefelwasBrastoff ausübte, die 
Lösung musste offenbar erst mit dem Oase gesättigt sein, um dann 
das Aufkochen wirksam zu machen und eine völlige Ausscheidung 
des Arsens erzielen zu können. Die weitere Behandlung des durch 
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Schwefelwasserstoff erhaltenen Niederschlages war dieselbe, wie 
bei I. 

Aas der ganzen, hier mitgetheilten Anordnung der Versuche er- 
gibt sich, dass mögUchst darauf gesehen wurde, in sämmtlichen Ein- 
zelyersuchen die Bedingungen gleich zu stellen. Oleich grosse Mengen 
desselben Organes traten in Berflhmng mit gleichen Quantitäten Arsen, 
in gleich viel Wasser gelöst. Die Dauer der Digestion und der 
Dialyse war für beide Einzelversuche in der ganzen Reihe die näm- 
liche, ebenso waren die Grössenyerhältnisse der vor jedem Versuche 
natttrlich mit aller Sorgfalt gereinigten Dialysatoren so wie die Menge 
des Aussenwassers stets dieselben. Man wird zugeben, dass man 
die so gewonnenen 'Besultate unter gewissen, weiter unten zu be- 
zeichnenden Einschränkungen, wohl in vergleichender Weise wird 
neben einander stellen dürfen. 

Die einzelnen Versuchsergebnisse folgen hier: 



Versuch L 

a) 100,0 Grm. Magenschleimhaut, aus dem gereinigten 
Magen eines eben geschlachteten Schweines rasch herauspräparirt, 
mit der Lösung von arsenigsaurem Natron behandelt. 

Ausbeute an AB2S3 «= 0,007 Orm. 

b) 100,0 Orm. derselben Schleimhaut mit arsen saurem Natron 
behandelt. 

Ausbeute an AS2S3 »° 0,041 Orm. 

Das in a) als Schwefelverbindung gewonnene Arsen war durch 
die höhere Oxydation eines Theiles der ursprünglich als Natronsalz 
vorhanden gewesenen arsenigen Säure erhalten, umgekehrt entsprach 
bei b) das Arsen des Sulfbrs der, durch Reduction des anfänglich 
zugesetzten arsensauren Natrons neugebildeten arsenigen Säure. Da 
nun bei a) und bei b) die gleiche Menge von Arsen als Metall in 
Action hatte treten können, so lässt sich der beiderseitige, durch 
Oxydation oder Reduction der betreffenden Arsen - Sanerstoffverbin- 
dungen bedingte Arsenverbrauch wohl vergleichen: 
a): 0,007 AS2S3 = 0,0043 As = 0,98 pCt Arsen oxydirt; 
b): 0,041 AS2S3 » 0,0250 As = 5,68 pOt. Arsen reducirt. 

Versuch IL 

a) 100,0 Orm. Magenschleimhaut vom Schwein. Versuchs- 
anordnnng gerade wie in Versuch la). 
Ausbeute an AS2S3 «= 0,009 Orm. 
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b) 100,0 Orm. derselben Schleimhaut mit arsensanrem Natron, 
wie bei Versnch Ib). 

Aasbente an A82S3 «« 0,037 Grm. 
a): 0,009 A82S9 »- 0,0055 As -» 1,25 pCt. Arsen oxydirt; 
b): 0,037 AsiSs »» 0,0226 As ~ 5,14 pGt. Arsen redneirt. 

Versuck IIL 

a) 100,0 Grm. lebendwarmes Pankreas vom Schwein mit ar- 
senigsanrem Natron behandelt. 

Ausbeute an AS2S3 » 0,008 Grm. 

b) 100,0 Orm. derselben Drttse mit arsen saurem Natron be- 
bandelt' 

Ausbeute an AS2S3 -» 0,033 Grm. 
a): 0,008 As2Ss «= 0,0049 As — 1,11 pCt. Aisen oxydirt; 
b): 0,033 As2S3 »> 0,0201 As — 4,57 pCt. Arsen reducirt. 

Versuch IV, 

a) 100,0 Grm. Pankreas. Anordnung wie bei III a). 
Ausbeute an AS2S2 »> 0,014 Grm. 

b) 100,0 Grm. derselben Drtlse. Anordnung wie bei Illb). 
Ausbeute an AS2S9 »-> 0,040 Grm. 

a): 0,014 A82SS —> 0,0085 As — 1,93 pCt. Arsen oxydirt; 
b): 0,040 AS2S3 — 0,0244 As -^ 5,54 pCt Arsen reducirt. 

Versuch V. 

a) 100,0 Grm. noch warme Leber vom Kalb mit arsenig- 
saurem Natron. 

Ausbeute an AS2S3 <» 0,020 Grm. 

b) 100,0 Grm. derselben Leber mit arsen saurem Natron. 
Ausbeute an AS2S3 — 0,029 Grm. 

a): 0,020 AS2S3 — 0,0122 As — 2,77 pCt Arsen oxydirt; 
b): 0,029 AS2S3 =- 0,0177 As — 4,02 pCt Arsen reducirt. 

Verweh VI. 

a) 100,0 Grm. Leber vom Kalb. Anordnung wie bei Versuch Va). 
Ausbeute an AS2S8 «= 0,030 Grm. 

b) 100,0 Grm. derselben Leber. Anordnung wie in Versuch Vb). 
Ausbeute an AsiSs »» 0,044 Grm. 

a): 0,030 AS2S8 — 0,0183 As — 4,16 pOt Arsen oxydirt; 
b): 0,044 AS2S3 «» 0,0268 As — 6,09 pGt. Arsen reducirt. 

Versuch VII. 
a) 100,0 Grm. lebend warmes G e h i r n vomEjüb mit arsenig- 
aaurem Natron behandelt. « 

Ausbeate an AssSi = 0,010 Grm. 
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b) 100,0 Onn. desselben Gehirns mit arsensanrem Natron. 

Ausbeute an AssSs •=- 0,037 Grm. 
a): 0,010 A82S3 = 0,0061 As = 1,39 pCt Arsen oxydirt; 
b): 0,037 AS2S9 = 0,0226 As »= 5,14 pCt. Arsen reducirt 

Versuch VIIL 

a) 100,0 Orm. Oebirn vom Kalb. Anordnung wie in Ver- 
such VII a), 

Ausbeute an AS2S3 »= 0,017 Orm. 

b) 100,0 Orm. desselben Oehims. Anordnung wie in Versuch Vllb). 
Ausbeute an As-iSs = 0,046 Grm. 

a): 0,017 AS2S3 = 0,0103 As = 2,34 pCt Arsen oxydirt; 
b): 0,046 A82S3 = 0,0280 As = 6,36 pCt. Arsen reducirt. 
Schliesslich stellte ich auch noch einen Doppelversuch mit Blut 
an. Das Resultat war dieses: 

Versuch IX, 

a) 300,0 C.-Ctm. frisches, defibrinirtes Blut wurden versetzt 
mit einer Lösung von 1,0 Grm. arsenigsaurem Natron in 20 C.-Ctm* 
destillirten Wassers. Dann wurde das Ganze kräftig mit Luft ge- 
schttttelt, bis die Farbe des Blutes deutlich arteriell geworden war. 
Dann wurde wie auch bei den vorigen Versuchen in gewohnter Weise 
verfahren. 

Ausbeute an AS2S3 »» 0,009 Grm. 

b) 300,0 C.-Ctm. desselben Blutes wurden mit einer Lösung von 
2,4 Orm. arsen saurem Natron in 20 C.-Ctm. destillirten Wassers 
ebenso behandelt wie das Blut bei a). 

Ausbeute an AS2S3 «» 0,105 Grm. 
a): 0,009 AS2S3 = 0,0055 As = 1,25 pCt. Arsen oxydirt; 
b): 0,105 AS2S3 — 0,0640 As = 14,54 pCt. Arsen reducirt. 

Versuch X 

a) 300,0 C.-Ctm. Blut mit arsenigsaurem Natron ebenso be- 
handelt wie in Versuch IX a). 

Ausbeute an AssSs — 0,004 Grm. 

b) 300,0 C.-Ctm. desselben Blutes mit arsensaurem Natron wie 
in Versuch IX b) behandelt ' 

Ausbeute an AS2S8 -» 0,048 Orm. 
a): 0,004 AS2S3 =* 0,0024 As — 0,54 pCt. Arsen oxydirt; 
b): 0,048 AS2S3 = 0,0293 As == 6,66 pCt. Arsen reducirt. 

Es wäre unstatthaft, wollte man die hier mitgetheilten Zahlen- 
werthe unter einander direct vergleichen, da ja bei den einzelnen 
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Organen Differenzen innerhalb ihrer selbst gegeben waren, beruhend 
aaf der Verschiedenheit der Thiere, die das zu jedem Doppelyersuch 
nothwendige Material lieferten, sowie auf dem wechselnden Gehalt 
der einzelnen Organe an Wasser, fester Substanz u. s. w. Wohl aber 
ist es erlaubt, bei der zu diesen Versuchen benutzten Methode, die 
Verhältnisse der Energie, mit der jedes Einzelorgan auf die Arsen- 
oxyde entweder reducirend oder oxydirend einwirkte, gegen einander 
in Vergleich zu setzen. 

In der sogleich vorzulegenden Tabelle sind die Zahlen aufge- 
führt, welche das Intensitätsverhältniss der Sauerstoff bewegung bei 
jedem Einzelversuch ausdrücken. Erhalten wurden sie in der mit 
+ bezeichneten Colonne durch Division der bei den Reductions- 
versuchen gewonnenen absoluten Werthe für As i n die entsprechen- 
den Werthe bei den Oxydationsversuchen. Die unter — ange- 
führten Zahlen sind durch die umgekehrte Rechnung erhalten, sie 
entsprechen dem Quotienten aus den, den Reductionsversuchen ent- 
nommenen Werthen für As durch die entsprechenden Zahlen der 
Oxydationsversuche. Zur Vereinfachung der Uebersicht sind dann 
noch die Mittel werthe aus jedem Doppel versuche berechnet: 



Organ. 


+ 





* 





Blut 


0/)859 


Mittel 
0,0839 


11,6364 


Mittel 
1 1,9228 


Idem 


0,08 t 9 


12,2083 


Magenschleunhaut . . . 


0,1720 


0,2076 


5,8139 


4,9615 


Idem 


0,2433 


4,1091 


Pankreas 


0,2437 


0,2960 


4,1020 


3,4863 


Idem 


0,3483 


2,8706 


Gehirn 


0,2699 


0,3188 


3,7049 


3,2116 


Idem 


0,3678 


2,7184 


Leber 


0,6893 


0,6860 


1,4508 


1,4576 


Idem 


0,6828 


1,4644 



Oehen wir an der Hand der Tabelle näher auf das Verhalten 
der einzelnen Organe gegenüber den Arsen - Sauerstoflfverbindungen 
ein, so ergibt sich fttr dieselben ein Resultat, das vollkommen ge- 
eignet erscheint, die von Binz und mir aufgestellte Theorie der 
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Arsenwirkungen zn sttttzeiii wie man bei einer genaueren Beobacht- 
ung der Verschiedenheit in der Sanerstoffbewegong bei den ein- 
seinen Rörperbestandtheilen sehen wird. 

Was Zuerst das Blut anbetrifft , so ist offenbar bei diesem die 
Bewegung des Sauerstoffs nahezu als völlig einseitig auftnfassen, 
wenn es mit den Arsenoxyden in Ciontact gebracht wird. Wir 
haben da einen mittleren Beductionswerth von 11,9228 einem Oxy- 
dationswerth von nur 0,0839 entgegenstehen. Daraus ergibt sich, 
dass die Energie, mit welcher das Blut arsenige Siure zu Arsen- 
sänre oxydirt, zum umgekehrten Vorgang, also zur Beductionsenergie 
gegenüber der Arsensäure wie 0,007 : 1 sich yerhält. Ja , es fragt 
sich, ob fQr den Werth 0,007 nicht der Werth gesetzt werden 
darf. Es ist eine hinlänglich bekannte Thatsache, dass die Salze 
der arsenigen Säure wie auch die der Arsensäure beim Stehen an 
der Luft, zumal in wässriger Lösung schon durch das Hinzutreten 
Olganischen Staubes je nach der Zeitdauer zu wechselnden Theilen 
oxydirt, beziehentlich reducirt werden. Bei der in diesen Versuchen ge- 
wählten Anordnung war ein solches Zutreten fremdartigen oiganischen 
Materiales zu den Arsenlösungen ja nicht völlig ausgeschlossen, konnte 
es auch nicht wohl sein. Immerhin aber ist der Einfluss desselben 
bei der kurzen Dauer der einzelnen Versuche nur als ein gering- 
fügiger anzusehen, jeäenfalls ist der durch die Anwesenheit fremder 
organischer Bestandtheile bedingte unvermeidliche Fehler für alle 
Versuche derselbe und konmit also weiter nicht in Betracht 

Aus den, mit Blut gemachten Untersuchungen ergibt sich ferner- 
hin, dass das Blut offenbar das ungünstigste Material ist, wenn es 
sich darum handeln soll, Arsensäure aufzusuchen, die nach einer In- 
jection von arseniger Säure in den Organismus sich gebildet hat. 
Vielmehr scheint es, dass das Blut ein Hauptfactor ist zur Begene- 
raüon der in den Gewdben höber oxydirten arsenigen Säure: die 
aus den Geweben wieder in das Blut gelangte Arsensäure wird eben 
durch dieses wiederum zu arseniger Säure reconstituirt, diese kann 
dann, von Neuem die Oewebe treffend, mit gleicher Kraft auf sie 
einwirken. Sollte es zu weit gegangen sein, wenn man das Blut 
nur als das Vehikel der arsenigen Säore ansehen wollte, falls diese 
Oxydationsstufe des Arsens in den Organismus eingeführt worden war? 

Bei der Magenschleimhaut verhält sich die Energie der Oxy- 
dation zn der der Bedaetion gegenüber den Arsenoxyden wie 0,04 : 1. 
Wahrscheinlich aber ist die enstere der beiden Zahlen zu niedrig 
aasge£ülen in Folge nicht zu umgehender Bedingmgen bei der Her- 
stellung der Ansätze. Wie gesagt wurden diese immer im Schiacht- 
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haofle selbBt ausgeführt , es zeigte sich dabei regelmässig, dass die 
Mligen der Schweine^ trotzdem die Thiere in den letzten 24 Standen 
nichts mehr gefressen hatten, mit einem Chaos von allerlei hetero- 
genen Gegenständen, ans nnverdaaten Fntterresten und, merkwürdiger- 
weise ziemlich oft, aus Eohlenstttcken bestehend, angefüllt waren. 
Diese fremden Bestandtheile mussten natürlich zuerst grttndlich ent- 
fernt werden und es stand zu diesem Zwecke meist nur kaltes 
Brunnenwasser zur Verfügung. So lässt es sich denn wohl denken, 
dass durch den Einfinss des zum Ausspttlen verwandten kalten Was- 
sers ein Theil der Drflsenzellen des Magens in seiner Energie ge- 
lähmt und beschränkt wurde. Jedenfalls aber sehen wir, dass bei 
der Berührung von Magenschleimhaut und Arsenoxyden die Sauer- 
stoffbewegung eine deutlich doppelseitige ist; die arsenige Säure 
wird wahrnehmbar durch die Anwesenheit der Drttsenzellen oxydirt 
und ebenso die Arsensäure reducirt. lieber die Erscheinung, dass, 
wie die Tabelle zeigt, mit steigender Oxydationskraft der einzelnen 
Organe die reducirende Fähigkeit derselben herabsinkt, soll weiter 
unten noch eingehender die Bede sein. 

Die dritte Stelle unter den von mir untersuchten Organen nimmt 
hinsichtlich seiner Oxydations- und Beductionsenergie das Pan- 
kreas ein. Bei diesem steht das Oxydationsmittel zu dem der Be- 
duction im Verhältniss von 0,08 : 1, ist also doppelt so gross wie bei 
der Magenschleimhaut Wir können uns diese Thatsache erklären, 
wenn wir die bedeutende chemische Arbeit erwägen, welche dieses 
Organ auszuüben im Stande ist Die Differenz im Vergleich zu der 
gleichfalls nicht Geringes leistenden Magenschleimhaut, die sich aus 
diesen Versuchen ergibt, dtlrfte indess wohl zu einigem Vortheil der 
letzteren sich yerändem, faUs es gelungen wäre, die Magenschleim- 
haut eben&Us so ohne Weiteres zu verarbeiten, wie das beim Pan- 
kreas der Fall war, wenngleich damit nicht gesagt sein soll, dass 
die Energie der Magenschleimhaut die des Pankreas bei gleich gün- 
stiger Versuchsbedingung geradezu übertreffen würde. Jedenfalls 
entspricht das Besultat aus den Untersuchungen mit Magenschleim- 
haut und Pankreas vollkommen den bereits früher von Binz und 
mir bekannt gemachten Beobachtungen Ober das Verhalten dieser 
Organe gegenüber den Sauerstoffverbindungen des Arsens, die nur 
das qualitative Verhältniss ins Auge fassten. 

In einem scheinbaren Widerspruch zu den für das Gehirn er- 
haltenen Zahlen steht die früher von mir gemachte Angabe 0> wo- 



1) Dieses Archiv. Bd. XlII. S. 264. 

A r c h i T f Ar experimentelle Pathologie a. Phannakologie. XV. Bd. 23 
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nach es mir nicht gelangen war, arsenige Säure durch Gehimmasse 
nachweislich in Arsensäure ttherzufUhren. Dass ich das Wort „schein- 
bar'^ mit Recht benutze, wird ausfolgender Ueberlegnng hervorgehen: 
Ich arbeitete damals allerdings auch mit frischem Oehim, benutzte 
aber bedeutend kleinere Dialysatoren von nur ca. 11 X)tin. Durch- 
messer. Es war dadurch natürlich die Möglichkeit einer grQndlichen 
Dialyse, wie sie in den letzten Versuchen wohl so ziemlich erreicht 
wurde, sehr eingeschränkt und es konnte sich im Dialysat immer 
nur um Spuren Ton Arsensäure handeln, deren directer qualitativer 
Nachweis durch die Anwesenheit ziemlich reichlicher Phosphorsänre 
noch dazu erschwert wurde. Durch die Verbesserung der Unter- 
suchungsmethode ist dieser Fehler weggefallen, wir sehen, dass das 
Gehirn, so frisch wie es in diesen Versuchen zur Wirkung kam, 
ebenso wirkungsvoll die Arsenoxyde beeinflusst, wie das Pankreas, 
insofeme sich das Oxydationsmittel des Gehirns zum Reductions- 
mittel desselben Organes verhält wie 0,09:1. 

Dies Resultat erscheint mir um so bedeutungsvoller, als wir in 
demselben eine werthvolle Stütze haben für die Erklärung, wie das 
Auftreten nervöser Erscheinungen nach Arsengenuss zu Stande kom- 
men kann. Ich habe hier vor allem das Vergiftungsbild vor Augen, 
das bei Menschen zuweilen beobachtet, unter dem Namen „Arseni- 
cismus cerebrospinalis'^ bekannt ist. Falck^) äussert sich über diese 
Form der Arsenvergiftung in folgender Weise: „Diese Affection . . . 
kommt zuweilen zu Stande, wenn Arsenik in sehr bedeutenden Dosen 
oder in wässrigen Lösungen applicirt wird und ohne Verletzung der 
Applicationsorgane (Haut, Magen) rasch resorbirt, in das Blut über- 
geführt wird und mit demselben höchst störend in das Gehirn und 

Rückenmark eingreift Bei der Section der Individuen, welche 

dieser Intoxication erliegen, findet man, wie vielfache Untersuchungen 
dargethan haben, die ersten Wege, wenn sie das Atrium des Giftes 
waren, ganz unversehrt, dagegen die Membranen des Gehirns mit 
vielem dunklen, flüssigen oder dicken Blute erfüllt und die Ventrikel 
des Gehirns zuweilen ganz strotzend von seröser Flüssigkeit'^ Weiter 
heisst es dann, nach der Angabe, dass unter den genannten Um- 
ständen der Tod mitunter schon in 1 — 2 Stunden eintreten kann: 
„Symptome eines Magen- oder Darmleidens, als Schmerzhafligkeit 
des Epigastriums, gesteigerte Temperatur desselben, Auttreibung des 
Unterleibs und dergleichen fehlen dabei ganz und gar, dagegen klagt 
der Patient sehr bald über Eingenommenheit des Kopfes, über 
Schwindel und Eopftchmerz.^' 

1) Virchow'B Handb. d.8pec. Pathol. u. Therap. 1855. Bd. II. Abth. I. S. 262. 
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Die Erklärung für das Zostandekommen dieses Symptomencom* 
plexes auf Grund der von Binz und mir aufgestellten Theorie der 
Arsen Wirkung sowie der von mir hier mitgetbeilten Zahlen ergibt 
sich, wenn wir Folgendes Überlegen: Bei Anwendung sehr grosser 
Mengen von Arsenik, oder noch besser nach EinfUhrong des Giftes 
in gelöster Form, sind die Chancen, dass ein grösserer Antheil des* 
selben nicht in den Drüsen des Abdomens verbleibt, sondern inner« 
halb kurzer Zeit an die nervösen Centralorgane gelangt, möglichst ^ 

günstig. Das feinfühlige Protoplasma des Gehirns wird unter den 
genannten Bedingungen der grossen Giftmenge, die dasselbe trifft, 
in kürzerer Zeit unterliegen — und mit ihm auch das Leben er- 
löschen — als hinreichend ist, um ausgedehntere und tiefgehende 
Zerstörungen innerhalb anderer Organe, vorzüglich also der drüsigen 
des Abdomens zu Stande kommen zu lassen. 

Es enspricht dieses ganze Verhältniss auch der Erscheinung, die 
man bei Thieren manchmal beobachtet. Injicirt man denselben eine 
grössere Quantität von gelöster arseniger Säure unter die Haut, so 
findet man oft genug nach dem Tode bei der dann vorgenommenen 
Section im Magen und Darm gar keine, oder doch nur so geringe Lä- 
sionen vor, dass man dieselben nicht wohl als eigentliche Todes- 
ursache ansehen kann, vielmehr flir dieselbe eine tiefgehende, wenn- 
gleich dem Auge nicht sichtbare Schädigung der nervösen Central- 
organe heranzuziehen gezwungen ist. 

Die Leber endlich hat, wie sich aus der Tabelle ergibt, von 
den daraufhin geprüften Organen die höchsten Oxydationswerthe 
ergeben; das Mittel derselben verhält sich zu dem der Rednctions- 
werthe wie 0,47 : 1. Den Grund für diese Erscheinung haben mr 
wohl nicht zum kleinsten Theile in der Eigenschaft des Leberpro- 
toplasmas zu suchen, eine geraume Zeit nach Entfernung aus dem 
Körper noch seine alkalische Reaction zu bewahren und so im 
Stande zu sein, den vitalen ähnliche Processe länger vollziehen zu 
können, als die meisten anderen Componenten des Organismus. Der 
Umstand, dass das Leberprotoplasma eine so energische Sauerstoff- 
bewegung zwischen sich selbst und den Arsenoxyden hervorzurufen 
im Stande ist, wird ferner noch dadurch zu einem grösseren Nach- 
theil des ganzen Organes, dass innerhalb desselben, wohl in Folge 
seiner ganzen anatomischen Beschaffenheit, das Gift lange sich auf- 
halten kann und so in den Stand gesetzt ist, so tiefgehende Zerstö- 
rungen innerhalb der Zellen hervorzurufen , wie sie sich in der fet- 
tigen Degeneration derselben aussprechen. j 

Zum Schlüsse dieses Theiles meiner Arbeit noch einige Worte 

23* 
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ttber die ErBcheinang der sinkenden Reductionsenergie bei steigender 
Oxydationsfähigkeit. Sie erklärt sich dadurch , dass, also z. B. bei 
der Leber, immer wieder ein Theil der zu arseniger Säare redu- 
cirten Arsensänre im Contact mit dem Protoplasma von Neaem oxy- 
dirt wird. Ebenso verhält es sich auch mit der ans arseniger Säure 
oxydirten Arsensänre, auch von ihr wird immer wieder ein Theil 
redacirt und es liegt auf der Hand, dass dasjenige Organ , dem die 
ausgeprägteste Oxydationsfähigkeit innewohnt, schliesslich die nie- 
drigsten Reductionswerthe liefern mnss und umgekehrt Unrichtig 
wttrde es sein, zu schliessen, dass, um bei dem einmal gewählten 
Organ, der Leber, stehen zu bleiben, diese an und ftir sich die Arsen- 
säure nur in geringem Grade afficire ; dagegen spricht alles, was wir 
überhaupt vom Verhalten lebenden Protoplasmas gegenüber solchen 
Körpern wissen, die leicht Sauerstoff aus ihrem Molekül abspalten. 



Veranlasst durch den abweichenden Befund, den in den eben 
mitgetheilten Untersuchungen das Gehirn geliefert hatte, habe ich 
die fundamentale Frage nach dem Unterschied zwischen der Actions- 
f ähigkeit lebenden und todten Protoplasmas gegenüber den Arsen- 
oxyden noch einmal durchgearbeitet. Mit Benutzung der grossen 
Dialysatoren erhielt ich dieses Mal allerdings mit todtem Protoplasma 
aus arseniger Säure Arsensäure, aber so wenig im Vergleich zu der 
Quantität, die das nicht zerstörte Gewebe lieferte, dass das Auftreten 
der Arsensäure auch hier wohl auf denselben Grund zurückzuführen 
sein wird, wie oben bei den Versuchen mit Blut Aeussere Umstände 
verhinderten mich leider, auch bei dieser Untersuchungsreihe die 
Ansätze im Schlachthause direct vornehmen zu können, ich erhielt 
die nothwendigen Kalbslebern direct nach dem Schlachten ins La- 
boratorium gebracht. Jedenfalls aber sind die Unterschiede in den 
Zahlen aus den Versuchen mit frischem und zerstörtem Protoplasma 
evident genug. Das Verfahren war in seiner ganzen Ausführung 
dem zu Eingang dieser Mittheilung geschilderten analog, nur wurde 
ein Theil der zerkleinerten Leber, um das Protoplasma zu zerstören, 
in siedendes Wasser fallen gelassen und 15 Minuten lang in dem- 
selben gesotten. Dann wurde der Leberbrei mit einer Seihe aus 
dem Kochgefässe genommen und mit arseniger Säure oder Arsen- 
säure, je nach Art des Versuches, in Berührung gebracht 



1) Vergleiche dieses Archiv. Bd. XIII. S. 263 u. 264. 
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Versuch XI. 

a) 150 Grm. frische Leber mit 1,0 Grm. arseniger Säure und 
300 C. - Ctm. destillirten Wassers 2 Standen lang bei 38 ^ digerirt. 
Aus dem Dialysat erhalten: 

AsjSs = 0,021 — 0,0128 As, mithin oxydirt 1,69 pCt. As.. 

b) Derselbe Ansatz mit 150 Grm. gekochter Leber. 
AS2S3 = 0,006 — 0,0037 As, mithin- oxydirt 0,49 pCt. As. 

Darans ergibt sich f ttr a) und b) das Verhältniss von 3,46 : 1 . 

Versuch XIL 

a) Derselbe Ansatz wie bei XI a). 

As2S3 ^ 0,023 — 0,0140 As, also oxydirt 1,85 pCt. As. 

b) Derselbe Ansatz wie bei XI b). 

AS2S3 — 0,006 — 0,0037 As, mfthin oxydirt 0,49 pCt. As. 

Daraus folgt ftlr a) und b) das Verhältniss von 3,75: 1. 

Die hier angefbhrten Zahlen sprechen deutlich genug fttr den 
Unterschied, der in der Wirkung lebenden und todten Protoplasmas 
gegenüber der arsenigen Säure existirt. Durch Anwendung noch 
günstigerer Versuchsbedingungen, Verarbeiten der Leber im Schlacht- 
hause selbst und Erhitzen des zu zerstörenden Leberprotoplasmas 
auf 110^ und höher werden sich vermuthlich die DifiFerenzen noch 
mehr zu Gunsten des lebenden Gewebes gestalten, indess genügen 
die mitgetheilten Zahlen völlig zur wiederholten Aufstellung der 
Ansicht, dass lebendes Protoplasma nothwendig ist, wenn man auf 
diesem Wege arsenige Säure zu Arsensäure in nennenswerther Menge 
oxydiren will. 

Von demselben Gesichtspunkte ausgehend, der zu den Versuchen 
mit arseniger Säure Veranlassung gegeben hatte, machte ich endlich 
noch einen Ansatz mit Arsensäure. Nach dem diesem Körper eigen- 
thtlmlichen Verhalten, an leicht oxydable Stoffe seinen Sauerstoff 
abzugeben, liess sich erwarten, dass todtes Protoplasma die Arsen- 
säure stärker afficiren werde, wie lebendes, zumal da letzteres ja 
immer noch im Stande ist, bereits entstandene arsenige Säure von 
Neuem zu Arsensäure wieder umzuwandeln. Die vorgenommene Ana- 
lyse entsprach denn auch dieser Voraussetzung vollkommen. 

Versuch XIIL 

a) 150 Grm. frische Leber mit 1,0 Grm. Arsensäure (H3ASO4) 
und 300 C.-Ctm. destillirten Wassers behandelt wie in Versuch XI. 
Daraus wurde erhalten. 

AssSs — 0,014 »= 0,0085 As, also 1,61 pCt. As reducirt. 
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b) Derselbe Ansatz mit gekochtem Leberprotoplasma. Dar- 
aas erhalten: 

AssSs = 0,020 »- 0,0122 As, also 2,31 pCt. As redneirt. 

Es verhält sich mithin a) : b) wie 0,69 : 1 ; man sieht, dass durch 
das nicht zerstörte Zelleiweiss die Arsensänre schliesslich in gerin- 
gerem Grade afßeirt erschien, wie durch das gekochte Protoplasma. 
Aber auch hier gilt, wie schon bemerkt, der Umstand, dass unter 
dem Einfiuss des lebenden Gewebes ein Theil der reducirten Säure 
wieder oxydirt wurde. 

Das Endergebniss dieser ganzen Untersuchungsreihe stellt sich 
demgemäss so: 

1. Blut besitzt eine ^rk ausgesprSgte reducirende Wirkung 
auf Arsensäure, sein oxydirender Einfiuss auf die arsenige Säure ist 
äusserst gering, wenn nicht gleich Null. Die Sauerstoff bew^^ng 
zwischen Arsen und Blut ist demnach eine fast oder ganz einseitige 
zu nennen. 

2. Magenschleimhaut, Pankreas und Gehirn zeigen 
einen, der hier gewählten Reihenfolge der genannten Organe ent- 
sprechenden, zunehmend oxydirenden Einfiuss auf arsenige Säure 
und ebenso abnehmend reducirende Kraft gegenüber der Arsensänre. 
Diese letztgenannte Erscheinung erklärt sich aus der immer wieder 
Tor sich gehenden Neuoxydation der aus der Arsensäure entstan- 
denen arsenigen Säure. Die Sauerstoff bewegung zwischen dem Arsen 
und dem Protoplasma der hier aufgeführten Organe ist eine doppel- 
seitige. 

3. Das Gleiche gilt ftlr das Protoplasma der Leber, nur zeigt 
dieses von allen, daraufhin untersuchten Componenten des Orga- 
nismus die ausgeprägteste oxydirende Kraft. 

4. Nur lebendes Protoplasma ist im Stande arsenige Säure 
zu oxydiren, die bei Benutzung todten Ei weisses auftretende Oxy- 
dation ist eine scheinbare, so weit es sich dabei um den Einfiuss 
des benutzten Protoplasmas bandelt, sie ist yielmehr die Folge neben- 
sächlich einwirkender Momente. — Arsensäure wird von todtem 
Gewebe stärker reducirt wie von lebendem, weil dem todten Ge- 
webe die Fähigkeit abgeht, die durch die Reduction entstandene 
arsenige Säure von Neuem zu oxydiren. 

Bonn, Januar 18S2. 



XI. 

Aus dem Laboratorlam der medlclnlschen Ellnik 

In KSnlgsberg. 

Zur Kenntniss der Gallenfarbstoffbildnag. 

Von 

Dr. Bmst Stadelxnann. 

Priratdooent der tontreii Medidn und Aasistent der Klinik. 

Zwei Arbeiten der neuesten Zeit stehen sieh über diese fUr die 
Physiologie und Pathologie gleich wichtige Frage fast diametral 
gegenüber. Tarchanoff i) findet nach Injection von Hämoglobin- 
lösnngen in die Blutbahn eines Gallenfistelhundes eine ganz kolos- 
sale Vermehrung der kurze Zeit danach entleerten Galle an Gallen- 
farbstoffen und yerwerthet diesen Befund zur Vertheidigung der 
Lehre von der Umwandlung des Blutfärbstoffes in Gallenfarbstoff 
ausserhalb der Leber, von der Bildung des Bilirubin aus Hämoglobin 
in der Blutbahn, zur Vertheidigung der Lehre Tom hämatogenen 
Icterus. Vossius^) dagegen konnte auf Grund seiner äusserst sorg- 
fältig und nach genauen Methoden angestellten Versuche zwar den 
einen Befund von Tarchano ff bestätigen, nämlich, dass die Leber in 
hohem Maasse die Fähigkeit besitzt, im Blut circulirenden Gallenfarb- 
stoff — Bilirubin — aufzunehmen und durch die Galle auszuscheiden, 
dagegen konnte er nach Injection selbst sehr bedeutender Mengen 
von Hämoglobin in die Blutbahn seines Versucbsthieres absolut keine 
Vermehrung des in der nächsten Zeit danach ausgeschiedenen Gal- 
lenfarbstoffes auffinden, wenigstens legt Vossius ausdrücklich auf 
Seite 28 seine Experimente dahin aus. Ausser dem Umstände, dass 
die von zwei Forschem gefundenen Resultate sich so vollkommen 
widersprechen, Hess noch eine ganze Reihe von anderen Gründen 
eine erneute experimentelle Prüfung dieser hochwichtigen Frage 
wflnschenswerth erscheinen. Denn wenn es auch einerseits unzwei- 



t) lieber die Büdung von GaUenpigment aus Blutfarbstoff. PflQger*8 Archi?. 
Bd. IX. S. 53 u. 329. 

2) Quantitativ gpectralaoalytische BeetimmuDg des GaUenfarbstoffes in der 
Galle. Dissertation. Glossen 1879. 
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felhaft feststeht, dass die Methode und die Art und Weise, nach 
welcher Tarchanoff seine Experimente anstellte, eine äusserst 
mangelhafte und wenig wissenschaftliche ist, insofern als dem sab- 
jectiven Urtheile des Experimentators ein ganz ausserordentlicher 
Spielraum gegeben ist, so lässt sich andererseits doch auch ebenso 
sicher behaupten, dass man sich um so kolossale Zahlen — Tar- 
chanoff fand nach Injection von Hämoglobin in die Jagularvene 
seines Hundes eine Vermehrung des relativen ßallenfarbstoffes um 
das 22 — 67 fache -- selbst nach der angewandten Methode nicht 
täuschen kann, vorausgesetzt, dass man Versuchs- und Rechenfehler 
der gröbsten Art ausschliesst. 

Die Resultate von Voss ins scheinen mir aber durchaus nicht 
so eindeutig, wie jener es angenommen hat. Eine absolut genommen 
kleine, aber bei den geringen physiologisch mit der Galle ausge- 
schiedenen Mengen von Bilirubin nicht unerhebliche Steigerung des 
Oallenfarbstoffes wird nach Injection von Hämoglobinlösung in die 
Blutbahn seines Experimentalthieres in einem seiner Versuche von 
Voss ins zugegeben. Er misst dieser absoluten Vermehrung des 
Farbstoffgehaltes der Oalle aber keinen Werth bei, weil einmal der 
relative Farbstoffgehalt unverändert geblieben war nnd andererseits 
die Galle freien Blutfarbstoff enthalten hatte. Um mit dem zweiten 
der Gründe anzufangen, aufweichen Vossius viel Gewicht zu legen 
scheint, so halte ich es meinerseits ftir sehr bedenklich, aus diesem 
Befunde den Schluss zu ziehen, dass in der Leber grössere Mengen 
von freiem Blutfarbstoff circnlirt hätten und mit der Galle in unver- 
ändertem Zustande ausgeschieden worden wären. Ich habe bei meinen 
Experimenten ^) relativ ziemlich häufig eine etwas sanguinolent ge- 
färbte Galle beobachtet unter Verhältnissen, in welchen für den Aus- 
tritt freien Blut&rbstoffes mit der Galle absolut kein Grund vorlag, 
ja ich kann bestimmt versichern, dass in allen diesen Fällen das 
Blut aus den Gallengängen stammte, in Folge einer mechanischen 
Reizung derselben theils durch den Experimentator beim Heraus- 
nehmen oder Hineinstecken der Canttle, theils durch das Versuchs- 
thier selbst, welches sich zu sehr in die Matratze 2) hineinlegte und 
dadurch das Ende der Canüle zu stark gegen die Wandung der 
Gkdlenblase anpresste. Die Blutkörperchen selbst werden nach kurzer 
Zeit durch die Galle aufgelöst, während der Blutfarbstoff frei wird 

1) vgl. Das Tolaylendiamin und seine Wirkang auf den Thierkörper. Ein 
Beitrag zur Lehre von Icteras. Theil I. Dieses Archiv. Bd. XIY. 

2) Vergleiche über die Versnchsanordnang Vossius a. a. 0. und Stadel- 
xnann a.a.O. 
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und der Oalle einen schwachen aber deutlich erkennbaren röthlichen 
Schimmer mittheilt, an welchem der Oehalt der Oalle an Hämo- 
globin schon makroskopisch leicht zu erkennen ist. Uebrigens hat 
die Anwesenheit von so geringen Mengen Hämoglobin in der Galle 
äusserst wenig oder keinen Einflnss auf die Höhe des berechneten 
Gallenfarbstoffes, wovon ich mich darch einige Experimente mit 
Sicherheit überzeugen konnte. Ich kann daher diesem Argumente^ 
aus welchem Vossius die gefundene anscheinende Vermehrung des 
absoluten Farbstoffgehaltes der Galle für zafällig und nicht beweisend 
hält, ebenso wenig beistimmen wie dem anderen, nämlich der man- 
gelnden relativen Gallenfarbstoffvermehrung. Die Ausscheidung von 
Wasser in dem Secrete eines drüsigen Organes ist doch nicht einzig 
und allein auf eine vermehrte Thätigkeit der Zellen desselben zurück- 
zuführen, sondern auch noch auf eine Menge von anderen Gründen, 
z. B. auf eine Erhöhung des Blutdruckes oder auf eine Reizung der 
gefässerweitemden Nerven u. s. w. Es ist sogar sehr leicht denk- 
bar, dass eine vermehrte Gallenquantität, ein grösserer Wassergehalt 
derselben eine Folge jeder Iqjection grösserer Flttssigkeitsmengen in 
die Blutbahn eines TÜeres ist, und Vossius hat auch fast bei jedem 
derartigen Experimente erheblich vermehrte Gallenmengen erhalten. 
Vielleicht wären die Resultate von Vossius auch beweisender ge- 
worden, wenn derselbe noch grössere Quantitäten von Hämoglobin 
dem Thiere injicirt hätte, denn da der Gehalt der Galle an Blut- 
fiurbstoff nach meinen obigen Ausftthrangen absolut nicht beweisend 
ist, Vossius selbst aber angibt, dass der nach Anstellen der ein- 
zelnen Experimente entleerte Urin weder Hämoglobin noch Albumen 
enthalten habe, so haben wir durchaus keinen Maassstab dafür, ob 
der Leber , auch genug freies Hämoglobin zugeführt worden, ob nicht 
dasselbe vielmehr an anderen Orten zurückgehalten, zersetzt und als 
Nährmaterial verbraucht wurde. 

Aach hat unzweifelhaft Vossius nicht lange genug nach An- 
stellung seines Experimentes die ausgeschiedene Galle untersucht, 
denn es ist a priori durchaus nicht anzunehmen, dass 3 — 4 Stunden 
nach der Injection schon vollkommen normale Verhältnisse wieder 
eingetreten sind. Meine Experimente werden wenigstens beweisen, 
dass nach diesem Termine gerade erst die hauptsächlichsten Verän- 
derungen in der Galle und Gallenfarbstoffausscheidung beginnen. 

Bevor ich die genauere Schilderung meiner Experimente beginne, 
möchte ich nur noch eine kurze Kritik der von Tarchanoff (a. a. 0.) 
angewandten Methode und der von Vierordt^ erdachten, von 

1) Die AnwendaDg des Spectralapparats. Tübingen 1873. 
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Kankel Ol Vossius (a. a. 0.) and mir (a. a. 0.) benatzten Methode 
voraosschicken. Hoppe-Seyler^) glaabt, dass nach der speotrai- 
analytischen Methode anrichtige Resoltate erhalten werden mflssten, 
da die Galle stets wechselnde Quantitäten Ton Bilirabin and Bili- 
verdin enthalte. Er macht diesen Vorwarf allerdings nar Kankel 
and dessen Befanden über den Gehalt der Galle an Eisen, Schwefel 
and Farbstoff, während die Vossins'sche Arbeit in seinem Buche 
noch unbertlcksichtigt bleiben masste. Ich kann diesen Einwand 
von Hoppe-Seyler nar als einen rein theoretischen betrachten. 

Es ist ja anzweifelhaft richtig, dass die Galle aosser Bilirabin 
noch andere Farbstoffe enthält and von diesen käme dann nar etwa 
noch das Biliverdin in Frage. Nan enthält aber anzweifelhaft eme 
von mem Hände mit completer Gallenfistel entleerte Galle, wenn 
dieselbe frisch antersacht wird, nar so geringe Quantitäten an Bili- 
rabin, dass die dadurch entstandenen Fehler verschwindend klein sind. 
Das Aussehen einer solchen Galle ist ausnahmslos ein goldgelbes 
and hat nur ganz selten einen leisen Stich ins GrtUiliche. Diesem 
Factum entsprechend waren auch die Resultate, welche Vossius und 
ich erhielten, indem wir die unter dem Spectralapparat erhaltene 
Lichtabsorption allein auf Bilirubin bezogen und berechneten, ausser- 
ordentlich genaue und tibereinstimmende und unsere Annahme muss 
als vollkommen sicher bewiesen durch die von Vossius aasgeflihrten 
Controlbestimmongen mit reinen Bilirabinlösungen angesehen werden. 

Anders verhält es sich nattlrlich, sobald nicht frische, sondern 
dem längere Zeit Luft und Licht ausgesetzte Galle zur Untersuchung 
verwandt wird. Unter dem Einflüsse jener beiden Schädlichkeiten 
wird ja ein grosser Theil des Bilirubin und Biliverdin oxydirt und 
es schien mir wttnschenswerth, einige Experimente über die dadurch 
verursachten Fehler anzustellen. 







Tabelle I vom 9. XIL 




OftU« 


GaUenfarbstoffgehalt : 




Z«it. 






Bemerkungen. 




in O.-Ctm. 


absolut. pCt. 




l 8—10 


l5Vi 


0,00934 


0,06026 




2 10—12 


19 


0,010682 


0,05622 




3 12—2 


9 


0,005273 


0,05859 




4 2—4 


l6Vi 


0,01502 


0,09109 


Spurweiae grünlich. 


5 4—6 


18 


0,01688 


0,09378 




6 6—8 


16 


0,13765 


0,08603 


Ganz minimal aangoinolent. 



8—8 



94 



0,07096 



0,07433 



1) üntersuchongen über den Stoffwrechsel in der Leber. Habilitationaschrift. 
Wflnborg 1875. — Eisen- und Farbstoffbestimmnngen in der Galle. PflQger*8 
Archiv. Bd. XIV. — 2) Physiologische Chemie. Theil IL S. 306. 



Zur Kenntniss der GallenfarbstofiTbildung. 



»41 



Dieselbe Galle am 10. XII. nm 12 Uhr nntersacht. 

TabeUe IL 





Galle 


Gallenfarbstoffg6h«lt : 


v^ « 


Z«it 








Bemerkungen. 




InC.-CtziL. 


aUolat 


pCt. 




l 8—10 


UVa 


0,016391 


0,10675 


Sehr erheblich grün. 


2 10—12 


19 


0,01756 


0,09242 


Sehr viel weniger grttn. 


3 12—2 


9 


0,008822 


0,09802 


Dito. 


4 2—4 


Wli 


0,016865 


0,10221 


Sehr wenig grün. 


5 4—6 


18 


0,019958 


0,11088 


Erheblich grün. 


« 6—8 


16 


0,018629 


0,11643 


Wenig grün. 



8-8 I 94 I 0,098225 | 0,10429 

Dieselbe Galle am 11. XII. um 12 Uhr UDtersacht. 

Tabelle III. 





OalU 


Gallenfarbstoirgelialt : 


V% 9 


"" 


Zeit. 






Bemerkungen. 






in C.-Ctm. 


absolut. 


pCt. 






l 8—10 


15V« 


0,017685 


0,10268 


Sehr grün. 




2 10—12 


19 


0,019180 


0,10098 


Viel weniger grün. 




3 12—2 


9 


0,009516 


0,10573 


Dito. 




4 2—4 


16Va 


0,015698 


0,09514 


Sehr wenig grün. 




5 4-6 


18 


0,022439 


042466 


Sehr grün. 




6 6—8 


16 


0,019946 


0,12466 


Wenig grün. 





8—8 



94 



0,104470 I 0,11064 

Wir finden demnach , dass, nachdem die einzelnen Gallenpor- 
tionen längere Zeit der Luft und dem Lichte ausgesetzt worden 'sind, 
dieselben dnrchschnittlich recht erheblich dunkler geworden sind, 
was sich schon durch den äusseren Anblick leicht documentirt, dass 
sie das Licht dem entsprechend erheblich stärker absorbiren, wo- 
durch Fehlerquellen erzengt werden, die ca. Va des nach sofortiger 
Untersuchung gefundenen Gallenfarbstoffes betragen. Und zwar ist, 
wie schon a priori anzunehmen war, dieser Fehler im Allgemeinen 
unzweifelhaft auf eine Oxydation des Bilirubin in Biliverdin zurttck- 
zuttlbren. Biliverdin absorbirt das Licht erheblich stärker als Bili- 
rubin und es ist demnach diese Fehlerquelle durch Untersuchen der 
imsgeschledenen Galle in nicht zu grossen Zwischenräumen sorgfältig 
zu vermeiden. Merkwürdig ist nur noch, dass einzelne der ausge- 
schiedenen Gallenquantitäten, vgl. z. B. No. 4, sehr wenig Neigung 
zur Oxydation aus vollkommen unbekannten Gründen zeigen und 
dass bei denselben auch eine stärkere Absorption des Lichtes nicht 
zu oonstatiren war. Nachdem die Galle ca. 18 — 28 Stunden den er- 
wähnten Schädlichkeiten ausgesetzt war, ist die weitere Oxydation 
und Verdunklung der Galle von da an nur noch eine äusserst mini- 
male. Nach Stehenlassen durch weitere 24 Stunden finden wir nur 
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eine Zunahme von weiteren 0,006 in Snmma der Berechnung. Trotz- 
dem waren die einzelnen Portionen durchaus in keiner sehr inten- 
siven Weise grttn gefärbt , im Gegeniheil waren unzweifelhaft noch 
bedeutende Mengen von unveribidertem Bilirubin in denselben nach 
dem äusseren Anscheine enthalten. 

Ich fttge noch ein Experiment hinzu, das im Wesentlichen das- 
selbe Resultat ergab. 







Tabelle IV vom 13. XIL 


Zeit 


GaUe 
in C-Ctm. 


GAlleofitfbstoffgeluüt : 

Bemerkungen. 


1 8-10 

2 10-12 

3 12—2 

4 2-4 

5 4—6 

6 6-8 


31 

32«/« 

28 

28 

28Va 
29Vi 


0,010782 
0,015896 
0,013504 
0,013504 
0,014179 
0,014228 


0,03478 
0,04892 
0,04823 
0,04823 
0,04975 
0,04823 


Absolat nicht grün. 
Sparweise Bangoinolent 
vielleicht Spur grOn. 
Sparweise sanguinolent 
Sparweise grOn. 
Dito. 


8—8 


177V« 


0,082093 


0,04636 





Dieselbe Galle den 15. XIL um 10 Uhr untersuchti nachdem sie 
bis dahin Licht und Lnft ausgesetzt worden. 







Tabelle V. 








OftllA 


Gallenfkrbstofffffthftlt : 


«p>«. « 




Uli, 






Bemerkungen. 






in C.-Ctm. 


absolat. 


pCt 






1 8-10 


31 


0,013835 


— 


Wenig grOn. 




2 10—12 


32 Vi 


0,021937 




Dito. 




3 12—2 


28 


0,017704 


— 


Recht erheblich grfln. 




4 2—4 


28 


0,01741 


— 


M&ssig grQn. 

Nicht erheblich grOn. 




5 4—6 


28V« 


0.013669 


— 




6 6—8 


29 V« 


0,018252 


— 


Recht gran. 





8—8 



0,102807 



Wenn man dagegen die Graile am dunkeln Orte auf Eis auf be- 
wahrty so findet, wie ich mich durch spedell angestellte Experimente, 
die ich nicht weiter in extenso mittheilen mOchte, ttberzeugt habe, 
selbst nach recht langer Zeit (12 und mehr Stunden) nur eine spur- 
weise Oxydation statt und gibt demnach auch die spectralanalytische 
Berechnung des Oallenfarbstoffes nur minimale Fehler (0,0005—0,0007 
in 2 Stunden). Die Methode der spectnüanalytischen Berechnung 
des Gallenfarbstoffes ist denmach eine äusserst feine und igenaue. 
Wie verhält es sich aber mit der von Tarchanoff angewandten 
Methode? Ich mtfchte hier nur einige wenige kurze Ueberlegnn« 
gen über dieselbe anknüpfen. Erstens hat Vossius nachgewiesen 
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und ich habe seme Ausführungen vollkommen bestätigen können, 
dass die Oalle sehr unregelmässig secemirt wird, dass man seine 
Beweise nicht auf die Beobachtung eines kurzen Zeitraumes der 
Gallenausscheidung sttttzen darf, dass man schliesslich Fehler bis 
um das Dreifache des ausgeschiedenen Oallenfarbstoffes machen 
kann, wenn man die in gleichen kurzen Zeiträumen entleerten Gallen* 
und Gallenforbstoffmengen als gleich voraussetzt und diese Voraus- 
setzung zu Schlüssen bei der pathologischen Gallensecretion ver- 
werthet. Hierzu ist eine lange und genaue Beobachtung des Expe- 
rimentalthieres und eine Ausdehnung des Versuches ttber längeren 
Zeitraum nothwendig. Bei Tarchanoff ist von allem* diesem ab- 
solut keine Bede. Die Genauigkeit der angewandten Methode wird 
aber durch folgende Betrachtungen genügend kritisirt. 

Tarchanoff hat das Gewicht seiner Experimentalthiere nir- 
gends notirt, doch pflegt man zu Gallenfistelhunden nur grosse kräf- 
tige Thiere mit regem Stoffwechsel zu benutzen, so dass ich wohl 
kaum irre, wenn ich annehme, dass Tarchanoff nach demselben 
Grundsatze verfahren hat. Für einen Hund mittlerer Grösse von etwa 
20 — 30 Kilo Gewicht ist nun nach den Erfahrungen von Vossius 
und mir die durchschnittliche Gallenfarbstoffausscheidung in 12 Stun- 
den auf 0,06 — 7 festzusetzen. Allerdings verhalten sich nicht alle 
Thiere gleich in ihrer Gallen- und Gallenfarbstoffausscheidung , doch 
ist diese Zahl eher zu niedrig als zu hoch gegriffen. Ich erhielt 
bei einem erheblich kleineren Thiere bedeutend höhere Zahlen. 

Für 1/2 Stunde würde dies nun 0,0025 Bilirubin, für 1 Stunde 
0,005 ausmachen. Tarchanoff iiyicirt einem Hunde 0,05 Bilirubin, 
in 100 C-Ctm. H2O gelöst, und erhält danach: 

Relativer GallenfarbstofEgehalt: BUinibin: 

in der 1. Stunde 13,27 entsprechend 0,06635 
,, „ 2. „ 14,81 „ 0,07405 

„ „ 3. „ 12,81 „ 0,06405 

0,20445 

d.h. Tarchanoff findet mehr als das 4fache des injicirten Bili- 
rubin wieder. Nun habe ich aber noch nicht berücksichtigt, dass 
Tarchanoff nicht nur den relativen Gallenfarbstoffgehalt, sondern 
auch noch die abgesonderten Gallenquantitäten gesteigert fand und 
zwar im Durchschnitt in der ganzen Beobachtungszeit nach der In- 
jection um etwa das 3 fache der normalen. Wir würden also nach 
Injection von 0,05 Bilirubin die horrende Zahl von etwa 0,6 wieder 
erhalten. Allerdings ist dieses Experiment dadurch complicirt, dass 
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Tarchanoff das Bilirubin in 100 CCtm. H2O gelöst hatte. Nun 
löst ja aber Wasser in grösseren Quantitäten bekanntlich die Blut- 
körperchen auf, freies in der Blutbahn befindliches Hämoglobin wird 
aber nach Tarchanoff dort in Bilirubin yerwandelt und dieses 
durch die Leber ausgeschieden. Von allem diesem hat aber Vos- 
sius bei seinen genauen Untersuchungen nichts gesehen. Er findet 
nach Injection einer gleichen Quaiftität Wasser in das Blut während 
einer 6 ständigen Beobachtungszeit eine Zunahme des ausgeschiedenen 
Bilirubin um 0,02 circa, in einem zweiten Experimente fast über- 
haupt keine Zunahme. Ich bin gern bereit von meiner oben heraus- 
gerechneten Zahl von 0,6 die Zahl 0,01 als den Effect der Wasser- 
injection abzuziehen. Doch sehen wie uns das zweite Experiment 
von Tarchanoff in dieser Richtung ebenfalls etwas genauer an. 
Tarcha&off injicirt 0,05 Bilirubin in 10 C.-Ctm. Iproc. Kochsalz- 
lösung. Von einer Blutkörperchenanflösung kann hier also nach 
seiner eigenen Ansicht nicht die Rede sein. Danach nun: 

Relativer Gallenfarbstoffgehalt: Bilirabin: 

in der ersten V2 Stunde 26,21 ^ 0,0655 
„ „ zweiten V2 „ 7,48 = 0,0187 

0,0842 
Die Gallenquantitäten sind hier nach der Injection nicht gesteigert, 
eher noch ein wenig gesunken, so dass zum Glücke fUr Tarchanoff 
hier die Verhältnisse so günstig als irgend möglich liegen. Abso- 
luten Werth können demnach die Versuche von Tarchanoff wohl 
kaum beanspruchen, sondern nur einen sehr relativen. Und da 
möchte ich denn an dieser Stelle noch einmal wiederholen, was ich 
schon oben gesagt habe, dass Tar ch an off wohl unzweifelhaft auch 
nach meiner Ueberzeugung bei seinen Experimenten sowohl nach 
Iigection von Bilirubin als auch von Hämoglobin eine erheblich 
dunklere und demnach auch gallenfarbstoffreichere Galle beobachtet 
hat. Seine kolossalen Zahlen aber schrumpfen bei genauerer Be- 
trachtung ebenso kolossal zusammen. Um nun schliesslich noch ein 
Urtheil nach eigenen Experimenten zu bilden über die Fehlerquellen, 
denen man nach der von Tarchanoff angewandten Methode aus- 
gesetzt ist, stellte ich folgende Versuche an, 

Eiinige patholo^sche Gallenportionen, deren absoluter Gallen* 
tarbstoffgebalt zuvor spectralanalytisch bestimmt worden war, werden 
genau nach der von Tarchanoff eingeschlagenen Methode behan- 
delt und als Vergleichsfittssigkeit wird eine einige Stunden vorher 
entleerte Galle benutzt, deren absoluter Gallenfarbstoffgehalt gleich- 
falls vorher spectralanalytisch bestimmt worden war. 



Zur Eenntniss der Gallenfarbsto£fbildimg. 
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Tabelle VI. 








Yergleichsflüssigkeit: 




Menge 
in C.-Ctm. 


Absoluter 
Ctallenfkrbstoffgetaalt. 


KelatiTor 
Oallenfarbstoffgebalt. 


Relatirer Oallenfkrbstoffgehalt 
nach Tarchanoff. 


1 28 


0,010455 


0,03591 


1,00 




Zu bestimmende Gallen: 




2 32 

3 26Va 

4 100 


0,029574 
0,024849 
0,08979 


0,09242 
0,09377 
0,08979 




5,33 
6,00 
6,4 




Demnach: 


■ 






Absoluter GallenCarbetoffgehAlt 






spectmlanaly tisch. 


nach Tarchanoff. 






2 0,029574 

3 0,024849 

4 0,08979 


0,057 circa 

0,063 n 

0,254 „ 





d. h. bei 2 würde Tarchanoff das 2facbey 
„ 3 „ „ „ 2,5 fache, 

;, 4 „ „ „ 2,8 fache 

des TOD mir berechneten Bilirabins gefanden haben. 

Ich gehe nun zu einer genaueren Schilderung meiner Experi- 
mente über. In Betreff der Versnchsanordnungen , die Yollständig 
conform mit den früheren, so häufig erprobten und bewährten, gehand- 
habt wurden, ebenso in Betreff der Berechnung des Bilirubins aus 
dem Absorptions- und dem Extinctionscoefficienten vergleiche die Ar- 
beiten Ton VierordtOy KunkeP), Vossius^), Stadelmann.^ 
Mein Hund war auf constante Diät gesetzt, sein Gewicht schwankte 
zwischen I6V2 und 17 Kilo. Seine complete Gallenfistel war vor 
etwa 2 Monaten angelegt worden. 

Tabelle VU den 20. VII. 





Zeit 


Werthe in C.-Ctm. 


1 


8—10 


27 Vj 


2 


10-12 


22 


3 


12—2 


25 


4 


2—4 


23 


5 


4-6 


20 


6 


6—8 


2t 



8—8 



t38V« 



1) Die Anwendung des Spectralapparates. Tübingen 1873. 

2) Untersnchnngen über den Stoffwechsel in der Leber. Habilitationsschrift. 
Würzboig 1875. — Eisen- und Farbstoffbestimmungen in der Galle. Pflüger's 
Archiv. Bd. XIV. 

») Quantitativ snectralanalytische Bestimmungen des Gallenfarbstoffes in der 
Galle. Dissertation. Giessen 1879. 

4) Das Tolnylendiamin nnd seine Wirkung auf den Thierkörper. Ein Bei- 
trag zur Lehre vom Icterus. Dieses Archiv. Bd. XIY. S. 231 ff. 
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Tabelle YIU den 22. YII. 



Zeit. 


Gelle 
in C-Ctm. 


Oallenfkrbetqir: 
abeolat. pCt. 


pro Stande: 
Gelle. Gellenfkrbetoir. 


Bemerkungen. 




1 8-10 

2 10—12 

3 12-2 

4 2—4 

5 4—6 

6 6-8 


23 

22 V» 
25 

26V« 

21V« 
26 


0,0107203 

0,0095265 

0,012935 

0,0118959 

0,0126313 

0,0111622 


0,04661 
0,04234 
0,05174 
0,04489 
0,05875 
0,04297 


11,5 

11,25 

12,5 

13,25 

10,75 

13,0 


0,0053601 
0,0047632 
0,0064675 
0,0059479 
0,0063157 
0,0055811 


Sparwelse sangoino- 
lent. 




8-8 


XW/i 


0,0687712 0,04787 12,05 
Tabelle IX den 25. 


0,005726 
VTl. 






Zeit. 


OeUe 
in C-Ctm. 


Gallenf 
ebeolat. 


erbetoff: 
pCt. 


pro Stande: 
Galle. Gallenfkxbetoff: 


Bemerkungen. 


1 8—10 

2 10—12 

3 12-2 

4 2—4 

5 4—6 

6 6—9 


26 
25 

22 V« 
24 
21 
19 


0,008333 
0,012438 
0,010042 
0,014371 
0,011678 
0,0124127 


0,03205 
0,04975 
0,04463 
0,05988 
0,05561 
0,06533 


13 
12,5 
11,25 
12 
10,5 
9,5 


0,0041665 

0,006219 

0,005021 

0,0071855 

0,005839 

0,00620635 






8—8 

7 8-10 

8 10—6 

9 6—8 


141 

23 
97 
21 


0,069275 

Ni 

0,013848 
0,067095 
0,014525 


0,05121 

»cht vom 1 

0,06021 
0,06917 
0,016917 


11,8 

t5— 26. 

11,5 

12,12 

10,5 


0,005773 

VII. 

0,006924 
0,008387 
0,0072625 




• 


8—8 


141 


0.095468 0^06618 
Tabelle X y 


11,8 
om 28. 


0,0079557 

vn. 






Zeit 


OeUe 
in C-Ctm. 


Gellenf 
ebeolat 


arbetolf: 
pCt. 


pro Stande: 
GaUe. Oallen&rbetoff. 


Bemerkungen. 




1 8-10 

2 10—12 

3 12—2 

4 2—4 

5 4—6 

6 6—8 


31,5 

29 

27 

14—18 

26 

16,5 


0,013063 

0,017365 

0,018425 

0,008426 

0,02496 

0,008667 


0,04147 

0,05988 

0,06824 

0,04681 

0,096 

0,05859 


15,75 

14,5 

13,5 

9 
13 

8,25 


0,0065315 

0,0086825 

0,0092125 

0,004213 

0,001248 

0,0043335 


▼erlast ron jetwa 4 Ccm. 
Spnrweiae eangainolent. 
Dito. 




8—8 

7 8—10 

8 10-6 

9 6—8 


144—48 

20 

109 

16 


0,090906 

N 

0,011244 
0,052425 
0,007392 


0,06183 

acht vom 

0,05622 
0,04805 
0,04620 


12,3 

28—29. 

10 
13,6 
8 


0,0075756 

VU. 

0,005622 
0,006553 
0,003696 


\ 




8—8 


145 


0,071061 


0,05016 


12,1 


0,005922 







Zur Kenntnitt der GaUenfiirbBtoffbQdiing. 
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TabeUe XI vom 1. VIIL 



Zelt 


GaUe 
in C-CtB. 


Gidlsiifarbstoff: 
•taotat pOI. 


KO Studt: 
GiOlA. OaUeoflurbitofr. 


Bemerknngwi. 




1 8—10 

2 10—2 

3 2—4 

4 4-6 

5 6—8 


12 
39 
20 
18 
19 


0,015967 
0,034031 
0,016318 
0,020242 
0,017816 


0,13306 

0,08726 

0,081567 

0,11268 

0,09377 


6 

9,75 
10 
9 
9,5 


0,0079885 

0,0085075 

0,0081565 

0,010121 

0,008908 


< 
1 


O. 


8-8 


108 


0,104369 


0,101667 


9 


0,0086974 







Nacht vom 1—2. VUI. 



6 8-10 

7 10-6 

8 6—8 



20 
96^ 
24 



0,0202 

0,06622 

0,015895 



0,101 

0,06898 

0,06623 



10 
12 
12 



140 I 0,1()2315| 0,07874 | 11,67 



0,0101 
0,0828 
0,07948 



6,08526 



Tabelle XU yom 11. YIII. 



Z«it. 



1 8—10 

2 10—12 

3 12-2 

4 2—4 

5 4—6 

6 6-8 



GaUe 
IBC-Okm. 



35 

35 

33 

15,5 

28,5 

24 



GallenÜMrWtoff: 



abaolnt. 



pCt. 



0,008039 

0,015396 

0,016279 

0,008599 

0,01516 

0,012182 



0,02297 

0,04399 

0,04433 

0,05548 

0,0532 

0,05909 



pio Stande: 



QtJlM. 



17,5 
17,5 
16,5 
7,75 
14,25 
12 



GaOuifMrtaioft 



0,0040195 

0,007698 

0,0081395 

0,0042995 

0,00758 

0,006091 



a^:^ssas 



Bemerkangeo. 



8-8 

• 

7 8—10 

8 10-6 

9 6-8 



171 



29 
132 

27 



0,0756551 0,04734 
Nacht vom 



0,012099 
0,072412 
0,011602 



0,04172 
0,05485 
0,04297 



14,25 

11—12. 

14,5 
16,5 
13,5 



0,006305 

vm. 

0,0060495 
0,0090515 
0,00580 t 



188 



0,096113 0,04651 



1 15j67 



6^80094 



Tabelle XIII. Yom 28. IX. 



Zeit. 

■OBBSa 

1 8—10 

2 10-12 

3 12-4 

4 4—6 

5 6—8 



GUto 

28 
1^5 
45 
25 
24 



8-8 



6 8—10 

7 10—6 

8 6-a 



147 



17 

110 

22 



. Oelleafkrlietoff: 
Abw>lat I pCt. 



0/)t33t4 
0;013488 
0^)29642 
0,014055 
0,009718 



0,04755 
0,05395 
0,06587 
0,05623 
0,04049 



Galle. 



pro Stande: 
GaUeafiurVstoff. 



14 

12,5 

11,25 

12,5 

12 



0,006657 

0,006744 

0,0074105 

0,0070275 

0,004859 



0,080217 I 0,05282 | 12,25 | 0,006685 
Nacht vom 28—29. IX. 



Bemerkungen. 



Etwae easf nlnoleBi 



0,008772 

0,05248 

0,007874 



0,0516 

0,04568 

0,03579 



8,5 
18,75 
11 



0,004386 

0,00656 

0,003937 



149 



0,069126 0,04436 



12,42 0,0057605 



A r e h i T far experiment. Tathologie a. Pkarmakologie. XV. Bd. 
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T^bdleXIV 


*om 31. X. 
































am*. 


OdlMkrtetoff. 




1 8-10 


1« 


0,009346 


0,05779 


8 


0,004633 




1 10-12 


Sl^ 


0,016607 


0,04931 


Ib,l6 


0,0077535 




3 ta— a 


18 


0,008762 










4 a-i 


t« 


0,006779 


0,04237 


8 


0,0033895 




6 4-« 


11 


0,013644 


0,06011 


10,5 






«— 6 


14 


0,010914 


0,07803 




0,005482 




8-8 


117 


0,063862 


0,066067 


9,76 


0,006332 





■ 4. Call*!- «■ 

_ — ««ktldiac tat. 

StaBdea (00 ID-ll ükrUtUfi. 
' 'iLBUinUacA. 



nbt SUIräWi|*k. 



Saknakmana tu OiÜia- ■ 
■lUabiWUtuachtlduc ia i 
lul«« na §—10 Ukr Manaa». 
— ■ =abMliluBlllnblac^ 

=> nükthB^Bflüi 



Es ei^bt sich aaa diesen Bereohniuigen 
und den gdeichneteD Gnrven wiedenun mit 
EridenK die nnn schon mehrhob constatirte 
ThiUsaehe, dua es fllr die at^eaonderten 
Qallenqtisiititfttei] and den GallenfarbBtofF- 
gebalt denelben keine BegelmftSBigkeit gibt, 
dass jedoch der 24sttindtge Bilirabingehalt 
im Wesentlicheo, von einseinen nicht nner- 
hebÜohen Schwankungen abgesehen, der gleiche ist Ein Unteracbied 
swisobea Tag- nnd Nachtgalle nt nicht zu eonstatiren. 



Milbfh 



Znr RrantniM d«r GkUenftrbihffFbQdnng. 



TU 1-4 Dkl Hill 



iL^ln 



ScAvukBBciM du 10 



TsOaUuBi 



Bihvuknsc« du Salin- 
nnd OmlliabitetiiftsHckddnBC- 
T« 10-» Dkl Huhu. 
- - - ■■ = itooL BUinibiBttk. 

Bakwukauu du Oallu- — = Gilluusc*. *■ 

nia OaUnlkTtalsAuwAallaaC = riUt. BUinbiBittu ' 

>» B-IO Dkl Alxad*. 

Im DDrobscbnitt Boa 13 Bflobachtnngen wurden von meinem 
Hnnde 147,5 C.-Ctm. Galle mit 0,082 Bilirabiii und einem Procent- 
gehalt von 0,05778 in 12 Standen abgeaoDdert. Stflndlioh 12,3 C.-Ctm. 
Galle mit 0,OOQ83 Bilirnbin. In 24 Stunden scheidet der Hund von 
16—17 Kilo dnrohBobnittUch 0,164 Bilirabin aas, eine, im Vergleich 
za den froheren BeobachtUDgeo von VoBains und mir, sehr hohe 
Zahl. 

Am 1. XL werden diesem Hunde, dessen Gallen- nod Gallen- 
hrhatoffauBScheidang vom Tage vorher die Tabelle XIV angibt, grosse 
Quanüaten einer starken HämoglobinlOBung in eine Vena jogalada 
itgidrt. Das Hämoglobin warde krystallinisch ans Pferdeblnt nach 
der bekannten Methode ') dargestellt. Es wurden 40,0 des fenohten 

l)Tgl. Na an 
■iologie. tsee. & 4 
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Htmaglobin mit dem anklebenden Filtrirpapier gewogen, in 200 HtO 
gelöst nnd davon dem Thiere um 12 V) Uhr 100 C.-Ctm. iigidrt. 





CMl« 
is C-ClB. 


Tabelle XY 


Tom 1. 


. XI. 




atit 


GallMifkrtatoff: 
•kMlQt. pCt 


pro Slwidt: 
Olli«. GiOlmfulistoff.' 


Bemeriumgen. 


1 8—10 

2 10—12 

3 12—2 

4 2-4 

5 4—6 

6 6-8 


26 
33 
22 
20 

18,5 

17,5 


0,010369 
0,014814 
0,01254 
0,019032 

0,015694 

0,018223 

• 


0,03988 
0,04469 
0,057 
0,09516 

0,08483 

0,10413 


13 
16,5 
11 
10 

9,25 

8,75 


0,0051845 
0,Q07407 
0,00627 
0,009516 

0,007847 

0,0091115 


DiaOaUtbegiiuitrtk»«. 

dicMlüaaig zn wvriea. 
CMlt Uhi Oh«, «ick- 

flflMig «ad dnnkel. 
Dito. 


8-8 


137 


0,090672 


0,07098 


11,4 


0,007556 





7 8—10 

8 10—6 

9 6-8 



21 
99 
31 



Nacht Yom 1—2. XI. 



0,018854 
0,092832 
0,017428 



0,08978 
0,09377 
0,05622 



10,5 

12,38 

15,5 



0,009427 
0,011604 
0,008714 



in aimmtlichoa ifttl« 
ten Gallon koiso Spmr 
TOB BUtfwbstoC 



8-8 



151 



0,129114 



0,07992 



12,58 



0,010759 



TabeUe XVI Tom 2. XL 



Eott 


OftUo 
ia C.-Ctm. 


GaUoaf 
sbMiat 


arbotoff: 
pCt 


pro Staado: 
GaUe. GaUoafkrbstoff. 


Bemerkungen. 


10 8—10 

11 10—12 

12 12-2 

13 2-4 

14 4—8 


24 
28 
33 
20 
28,5 


0,0101928 
0,016718 
0,01746 
0,011244 


0,04247 
0,05939 
0,05291 
0,05622 


12 
14 
l«i5 
10 
7,1 


0,0050964 
0,008359 
0,00873 
0,005622 


Etwas trabe. 

1 . 






, 


0,0556148 


0,05275 




0,006952 




8-8 


133,5 






11,13 









Den 1. am 3 Uhr Mittags wird ein sehr stark blathaltiger 
dunkler Urin entleert, der erheblich alkalisch ist. Beim Kochen 
und Ansäuern fallen reichliche schmutrig braune Flocken aus. Mi- 
kroskopisch seltene Cylinder, hin und wieder Blutkörperchen, selten 
amorphe Hasse. 

Abends 6 Uhr ein ähnlicher Urin mit demselben mikroskopischen 
Verhalten. 

Den 2. Morgens ein vollkommen normaler Urin ohne Blut und 
Albumen. 

Die Injektion blieb Übrigens auf das Wohlbefinden des Thieres 



Zar Ramtnlw der OaUenfubatoffbildnng. 



ui 



foUkotnmOD ohne Einflnu. Icterna der Haat oder Skleren ist ab- 
solot nioht wabniebnibar. Wir ftndeo nnn, da« tVi— 3 Stunden 
naeb der Injection eine nnsweifelb'afte erheblicbe Tennehrnng dea 
abxdnten Gallenf^rb^^ehaltee aaftritt Dabei sinkt die anage- 
sata!ed«ie Gallenqnantit&t gana erbeblicb, die relative GaUenfarbatoff- 
ansMbeidnng steigt demnach in bedentendem Uaaase. Zugleich nimmt 
die Galle neben einem sehr donkeln Aueaeben eine aofTalleiid sähe 
and diCkfltlBBige Bescbaffenbdt an. Diese Abnormit&ten steigern sich 
noch in der nächsten Zeit, danem etwa 12 Standen an und nnn be- 
ginnt erst eine Steigemng der ausgeschiedenen Gallenmengen mit 
Sinken des relativen Farbstoffgehaltes. Dentliclier als selbst durch 
eine genaue Schilderoog werden die bestehenden Verbftltnisae durch 
eine graphische Darstellnng gemach^ werden kOnoeD. 



ilan intinrlelit d*r betrtffiadta Zikl in 
r dl« IiMidtc* AUKkaldut ■■■ '*■ 



:ibMliit>iBll<rat>ig(«lialt. - 



= r«UtiT*rBUini1iiii(tkalt.- — - - = OiHnanf*. 



Die Beenltate von Tabelle XV werden noch deatlloher, wenn 
man bei der Berechnung dea absoluten Bilirubingehaltes die nor- 
malen Perioden nicht berttcksichtigt. Wir erhalten in den Stunden 
TOD 2—8, d. h. in 6 Standen die Quantität tod 0,05295 Bilimbin. 
Bei gleichbleibender Secretion in den folgenden 6 Standen wurden 
wir dann fllr die ISstUndige Periode 0,106 Bilirubin erhalten haben. 
Wir erhalten also gegenüber der normalen DurcbschnittaEabl 
ein + Ton 0,024 in den ersten 12 Stunden, 
, + , 0,047 , , Ewetten 12 
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Die BiUiiibiiiaiiwclMdinig hat deanadi in der swdtes Periode 
$jüan tun mehr ab die Hilfle mgenonuiieiL 

Um dnen Emblick in das Veihalten des swoten wesentüdieD 
Beetandtheiles der Galle, der GaUensinre, xn gewinnen, worden die 
GaUenqnantlttten Yon 12 Stunden gesammelt, dqgedamirft, mit ab- 
aolntem Alkohol extrahirt, dieew anf klemes Yolnmen a b ge d a mp ft, 
darana mit Aether geOUlt Der ganze Niedeiachlag wurde aof die 
GallenOaren yerrechnei, mit Wasser gdOst, eingedampft nnd bis anf 
eonstantes Gewicht getrodmet 

Ich erhielt folgende Zahlen: 

vom 30. X. = 1,365 «»130 C.Ctm. Gidle 
, 31. X. =* 1,413 — 117 
, 1. XI. — 2,873 = 137 
„ t-2.XI. — 1,568 = 151 , 
„ 2. XL — 2,565 = 133,5 „ 

Um das Besoltat eines Versaches von Hamoglobbmjection noch 
eclatanter als das des vorigen, unzweifelhaft auch schon beweisenden, 
zu machen, wurde versucht, dem Hunde längere Zeit hindurch Hä- 
moglobin zuzuflihren. Das Verfahren war folgender Art Es wurde 
in die Jugularis eine Glascanfile eingebunden mit einem kurzen 
Gummischlauche, welcher durch eine Serre fine zugeklemmt war, 
die Ganttle wurde durch lose Gazetouren an dem Hals des Thieres 
befestigt und der Hund dann in seinen Galgen aufgehängt Bei vor- 
sichtigem Operiren kommt nur spurweise Luft mit der Injections- 
flOssigkeit mit, ebenso gerann das Blut unterhalb der Glascanfile in 
der Vene während der ganzen Dauer des Versuches nicht Das Thier 
stand vollkommen ruhig und hatte sichtlich kaum Beschwerden von 
diesem Verfahren. 

Es werden 20,0 des nur noch sehr wenig feuchten Hämoglobin 
in 150,0 Aq. destill, gelöst, so dass die Concentration der Lösung 
annährend ebenso stark war wie bei dem vorigen Versuche. Es 
werden injicirt um 



9»/«— 10 Uhr 40 C-Ctm. 


am 12 , 


40 , 


n IV« » 


40 , 


n ^ » 


70 , 


n 6 , 


40 , 


» 8 » 


80 , 
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Tabelle XYII vom 7. XI. 




Gallt 
in C.-Gtm. 



J 12—2 
3 



4 4—6 
6 6—8 



24,5 

38 

55 

25,5 
20 



OtHwi&itatoflr: 



abflolvt. 



0,01016 

0,01554 

0,022448 

0,024625 
0,0229 



pCt 



0,04555 

0,06187 

0,08979 

0,09657 
0,1145 



pro fltmid«: 



iML%, 



12,25 

19 

12,5 

12,25 
10 



OaUtafarbitofll 



0,00508 

0,00777 

0,011224 

0,0123125 
0,01145 



Bemerkongen. 



DniekmBMMliicktes Bia- 
ftluui Mr 8oBd««tirM 
mvgninoitBt. 

Ateolnt Bkkt MuuralBO- 

OaIU Mlir dank«! iui4 
diddlfiasif. 

Dito. 
Dito. 



10—8 1 133 



0,095673 



0,08166 I 13,3 I 0,009567 



Nacht vom 7—8. XI. 



6 8—10 

7 10—6 

8 6—8 



19,5 
53 

20 



0,024309 
0,068471 
0,025378 



0,12466 
0,12919 
0,12689 



9,75 
6,62 
10 



0,0121545 

0,00856 

0,012689 



GaOe MNOiov4«Btliok 
dukol, 4iekflti«if nnd 
slho, Mao 8pv 
gniaolaiit. 



8-8 



92,5 



0,118158 I 0,12691 1 7,7 



0,0098465 



Den 2. Hittags 2 Uhr und Abends 8 Uhr werden sehr folnthaltige 
Urine entleert , welche mikroskopisch Blutkörperchen und deren 
Zerfall sprodncte enthalten, keine Cylinder und Epithelien. Der Hund 
ist ganz munter, frisst mit demselben Appetite wie sonst seine ganze 
Ration. Von Icterus an den Skleren nichts zu sehen. 



TabeUe XYIII vom 8. XL 





OaIIa 


OaUtnikrbstoff: 


pro Staidt: 




2ttt. 


Uftllt 


1 


1 


Bemeriamgea. 




in C-Ctm. 


sbflolat. 


pCt 


GmUe. 


OftUtnfkrbitoft 




9 8-10 


20,5 


0,023868 


0,1 163 


10,25 


0,0t 1934 


Spnrweise sangoino- 


10 10—12 


32 


0,027526 


0,08602 


16 


0,013763 


lent. 


11 12—2 


32 


0,020624 


0,06445 


16 


0,010312 


• 


12 2-4 


27,5 


0,012526 


0,04555 


13,75 


0,006263 




13 4-6 


30 


0,010071 


0,03357 


15 


0,0050355 


■ 


14 6-8 


29 


0,009895 


0,03412 


14,5 


0,0049475 




8—8 


171 


0,10451 


0,06336 


14,25 


0,00871 





Nacht vom 8—9. XL 



15 8—10 

16 10—6 

17 6-8 



31,5 
123 
38 



0,012678 
0,055314 
0,012468 



0,04025 
0,04489 
0,03281 



15,75 

15,4 

19 



0,006329 

0,0069143 

0,006234 



8-8 



192,5 



0,080460 



0,03932 



16 



0,006705 



Der Hund hat den 8. Morgens nur Fleisch und Milch, keine 
Semmel gefressen. Des Morgens wird ein noch recht bluthaltiger 
Urin mit den frttheren mikroskopischen Befunden entleert. Abends 
8 Uhr 160 C.-Ctm. eines nicht mehr bluthaltigen, schwach alkalischen, 
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1045 schweren, sehwaeK .gaUeiifurbetoflrhaltigeii Urins. Hund im 
TJebrigen recht nrantar, an den Skleren keine Spar yon Icterus. 

TabcOe XU Tom 9. XL 



StU. 



18 8—10 

19 10—13 

20 11—2 
21 






3M 

28 

36 

28,5 



ftiMlvt 



I pct 



0,0130b8 
0,009338 
0,013064 
0,01019481 



0,04086 
0,03335 
0,03629 
0,03928 



Oall«. GiUMfarMoC 



16,75 
14 
19 
14,25 



Bemeflniiigen. 



0,006844 
0,004669 
0,006532 
0,0050974 



8—4 126 



0,046285 I 0,03973 j 15,75 1 0,0057856 

In der Zeit von 4—8 Rverdeh noch 53 G.-Ctm. Galle Secemirt^ 
also in der ganzen I28tttnd]gen Periode 179 C-Ctm. Den 9. Morgens 
werden 460 CL-Ctm. eines neutralen , 1039 schweren, albameo- und 
gallenfarbstofflfTden Urins entleert. Hnnd Tollkommen mnnter. 

Wir finden non, dass 2 Standen nach der ersten Iqjection die 
Gkülenmenge entschieden nicht nnerhebHch zu steigen beginnt onter 
gleichzeitiger geringer Zanahme der absoluten Bilirabinaasscheidnng. 
Die eigentlichen Abnormitäten beginnen aber erst 4 Standen oder 
höchstens 3 Standen nach der ersten Injection. Trotz der wdteren 
Injectionen sinkt neben gleichzeitiger ausserordentlich yennehrter 
Ausscheidung von Bilirubin die Gallenmenge fortdauernd und dem- 
gemSss tritt auch eine unverhSltnissmässige Erhöhung der relativen 
Bilirubinausscheidung ein. Dieses Stadiom dauert ziemlich lange, 
es erreicht erst den S. um 10 Uhr sein Ende, dauert also während 
20 Stunden fort. Während dieser ganzen Periode hat die Galle em 
ausserordentlich dunkles, concentrirtes Aussehen und eine aaffidlend 
zähe, dickfitlssige Beschaffenheit Es wiederholt sich hier die Er- 
scheinung, die ich schon bei der Einwirkung des Toluylendiamin 
auf die Gallensecretion beobachten konnte, allerdings in einem sehr 
Tid kleineren Maassstabe. Es macht ganz den Eindruck, als ob 
diese zähe, dicke Galle nur mit Htthe abfliessen könne, als ob ein 
Theü derselben in den Gallengängen zurttckgehalten werde, der dann 
erst mit der Vermehrung der Secretion und Verdünnung der Galle 
herausgespfilt werde. Dann findet plötzlich eine sehr bedeutende 
Zunahme der Gallensecretion mit anfänglich noch erheblich ge- 
steigerter Bilirubinausscheidung statt, die jedoch rasch sinkt und 
nach 4—6 Stunden ihre normale Höhe wieder erreicht hat, während 
die Steigerung der Gallensecretion noch lange fortdauert und erst 
nach weiteren 34 Stunden ihr Ende erreicht zu haben scheint Das 
Resultat des Versuches in der ersten 12sttlndigen Periode wird sehr 
Tiel klarer und in die Augen ftUender, wenn wir die ersten Stunden 
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Mcfa der Injection, in welcfaen Ton Abnormitäten der 'Galle noch 
niohlB .wabrznnebmeD ist, nicht mitrechnen. In der Zeit von 2 — S 
(Tabelle XVII), d. b. in 6 Standen, werden 0,069973 Bilirubin aos- 
gesehieden, normaler Weise, nach der Dnrcbschnittszitbl berechnet, 
irtlren in dieaer Zeit ca. 0,041 Bilinibio abgesondert worden- Bei 
gleichbleibender ahnormer Secretion hätten wir für die 12stUndige 
Periode die Zabl Ton 0,14 Bilimbtn gegen eine normaler Weise ae- 
oemirte von 0,082 erhalten. Also eine Vermehning der absoluten 
BilimbiDaassoheidiiDg om fast das Doppelte. Während .der näcbstea 
12stIIndigen Periode tritt eine VenDehraiig am 0,036 Bilimbin ein, 
die banptsBcblieh wegen der so stark Terminderten GallenseoretioB 
Dicht hoher ansfUlt In der folgenden Periode noch eine Vermeh- 
rnng nm 0,022, in der daraaf folgenden schon normale Bilimbinans- 
Bcheidong trotz der sehr gesteigerten Gallensecretion. Wegen der 
vielen EinEelheiten, die hervonnheben zu weit führen würde, ver- 
weise ich anf die folgende graphische Dantellnng obigen Versnohes. 



-U HtapTlclK d« b«tt*ff«>dtB ZaU U TiblU« XTU, XVDI, III, k«i 
KtaBinadil Hl den dort iMnehniUB Z^Itm tSr dia litUdln Au*sh*i- 
utlsH CarTH lind dU OnnkKshBlttaiU« d« mir- 



lniU>pk*lt, - •- » - = OalUnuic«. 



s atHliitn BUinU>(*h*lt. = nUtln 
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An Gallensäaren wurden erhalten vom 

7. XI. -» 2,218 «= 133 C.Gtm. Oalle und anerheblicher Verlast 
7.-8. XL — 1,086 — 92,5 „ 

8.XI. — 3,0 = 171 n 
8.-9. XI. — 3,308 — 192,5 „ 

9. XI. — 3,836 — 179 , 

Von dem Gedanken ansgehend, dasB die früheren Experimenta- 
toren ihren Versnohsthieren vielleicht zu kleine Dosen Hämoglobin 
injicirt hatten, um die durch die vorigen Experimente am Oallen- 
fistelhnnde geschilderten Vorige in pronondrter Weise hervorzn- 
mfen und dadurch vielleicht Icterus zu erzeugen, wurden einem ge- 
sunden mittelgrossen Hunde grosse Mengen von Hämoglobin wahrend 
längerer Zeit in eine Vena jugularis injicirt. Das Ver&hren war 
vollkommen das gleiche wie bei dem letzten Experimente an dem 
Gallenfistelhunde , auch wurde der Hund während der ganzen Zeit 
eingeschnallt und an dem Apparat ftir die Gallenfistelhunde aufge- 
hängt, um ganz sicher zu sein, dass er sich die Canüle nicht her- 

ausreisse. 

Es wurden iigicirt von einer Lösung von 40,0 Hämoglobin, feucht 
mit Filtrirpapier gewogen, auf 200,0 H2O am 3. XL 

um 10 Uhr 20 C.-Ctm. 
. 11 » 40 , 
„ 1 » 40 „ 

n 38/4 , 40 , 

n 5V2 , 60 , 

Den 3. Abends und 4. Morgens werden sehr blutige Urine mit 
den bekannten mikroskopischen Befanden entleert; an den Skleren 
keine Spur von Icterus, Hund ganz munter, Msst wie sonst Den 
4. Abends ist der Urin albumen- und gallenfarbstofflrei, ebenso am 5. 
Keine Spur von Icterus. 

Den 29. XL werden dem Gallenfistelhunde von IOV2— 11 Uhr 
140 G.-Gtm. einer 0,8proc. Kochsalzlösung in eine Fussvene injidrt 
Um 12 Uhr, 12 V4, I2V2, 12^/4, 1, IV^ 2 Uhr bricht der Hund sehr 
erheblich, nachdem schon längere Zeit vorher tiefe Inspirationen und 
Wflrgebewegungen an ihm zu bemerken gewesen waren. Anftngs 
bricht er sein Fressen aus, später schaumige Flüssigkeit 

Abends den 29. ist der Hund wieder ganz munter, frisst auch 
seine ganze Ration, den 30. Motens frisst er seine Semmel nicht» 
Die entleerten Urinportionen sind sämmtlich normal 
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Tabelle XX vom 29. XI. 



Z^i. 


CUlt 
inC.-Gtm. 


GaUwfkrbftoff: 
AbwlBt pCL 


pro Btnnda: 


Bemerkungen. 


1 8—10 

2 10—12 

3 12-2 

4 2—4 

5 4-6 

6 6—8 


19 

18 

17 

17,5 

16 

10 


0,014622 

0,01276 

0,012216 

0,015065 

0,018629 

0,01204 


0,07696 
0,07089 
0,07186 
0,08603 
0,11643 
0,12042 


9,5 

9 

8,5 

8,75 

8 

5 


0,07311 

0,0638 

0,06108 

0,075275 

0,093145 

0,0602 


BtwM.trfib»' 

Klar. 

EntoehiedoL •rUblieh 
grftnlidi. 


8-8 


97,5 


0,085324 


0,09043 


8,13 


0,071133 


' ) 



Nacht Tom 29—30. XI. 



7 8-10 

8 10-6 

9 6-8 



15,5 

85 
23 



0,018063 
0,079705 
0,01544 



0,12042 
0,09377 
0,06713 



7,75 
10,6 
11,5 



0,090315 

0,09963 

0,0772 



BtwM trftbo «. grflBÜeli. 
Nieht Tolllcomm«n kUr. 
lOmnal nnyiiiBOloBt. 



8—8 123,5 



0,113208 



0,09377 



10,3 I 0,09434 







Tabelle- XXI 


Tom 30. XL 




2oit. 


OmU« 
ina-Gta. 


OaUenfiurbstoff: 
»bsolvt. pCi. 


p 

Gall«. 


ro Stande: 
OaUeaüulwtoff. 


Bemerkungen. 


10 8-10 

11 10—12 

12 12-2 

13 2—4 


23 
25 
26,5 
30,5 


0,014543 
0,016245 
0,018532 
0,020177 


0,06323 
0,06448 
0,06993 
0,06622 


11,5 
12,5 
13.25 
15,25 


0,0072715 
0,0081225 
0,009266 
0,010885 




8-4 


105 


0,069497 


0,06635 


13,125 


0,008687 





4—6 

6-8 


25 
28,5 










- 


8-8 


158,5 













An Oallenaäurep warden erhalten 

^den 29. XI. = 0,517 = 97 Va C.-Ctm. Galle 
29-30. XI. = 0,412 = 123V2 

30. XL = 0,641 = 158V2 » n 

Wir finden nnn als Folge der Iigection, dass 3 — 4 Stunden nach 
derselben unter erheblicher Verminderung der Gallensecretion und 
gleichzeitiger Steigerung der relativen Gallenfarbstoffausscheidnng 
eine allerdings nicht erhebliche Vermehrung der absoluten Bilirubin- 
ausscheidnng auftritt. Dann steigt die Gallensecretion wieder, rela- 
tive und absolute Bilirubinausscheidung sinken langsam bis aufs 
Normale, doch ist selbst 27 Stunden nach der Injection noch eine 
geringe Vermehrung der beiden zu constatiren. Merkwürdig ist zu- 
gleich, dass mit Beginn der abnormen Gallensecretion die Galle trttbe 
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ond entschieden nicht nnerfaebBcb grün wird. Doch sind danaf 
allein und die dadarch bedingten Fehler in der Berechnimg wohl 
kanm die erhöhten Zahlen der BUimbinansgeheidnng zn bedeheo. 
Die folgende Aofzeicbnong gibt wieder die grapbJacbe Daistellang 
des Versnohee. 

AbNlnt. B. tH (ha* iB a-Cta. 



0,«M 

•) Jtit d*T Ziblan 1—13 «nUpHcht wiidit d*r batiafftadan ZiliI in TiMI* XZ amd IXL M 
B ntdi di« DnnhKtnittnlil *n> dm dort bttachmUn Zabl« ttt dl* litlmSf* Am«b*idiiag 
TflTwartbot. All AiugKn|vKhl«ii dn atuttafln Cnrraa lind dl4 DDiobKbBlttuAhlflii d«r DDraftlvi 



imUsfibilt - 



-nlitiTirBUinibinnbilt. - 



Den d. XU. von 9Va— 10 Uhr werden dem Hnnde t80 C-Ctm. 
einer 0,6proc Eocbsalzlösang in eine Fasevene injicirt Um 11 nnd 
12 Uhr bricht der Hand sehr erheblich, nachdem wiedemm längere 
Zeit vorher WtlTgebewegnngen und tiefe Inspirationen Toransgegangen 
waren. Um 1 Uhr wird noch einmal schaumige FlQssigkeit erbrochen. 
Das Erbrechen ist im Ganzen sehr viel geringer als im vorigen Ter- 
sncbe. 

Den 9. Abends frisst der Hund die HSifte seiner Semmel nicht, 
den 10. Morgens nnr Fleisch nnd Milch. Sonst ist das Thier Toll- 
kommen munter. Sämmtliche entleerte Urinqnanütfiten sind normal 

Aoch in diesem Experimente treten die ersten Abnormitäten der 
Gallensecretion nach 3 — 4 Standen aaf Die Oallenmenge sinkt er- 
heblich, die absolnte Bilimbinaasscheidang steigt etwas später, aller- 
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dings nnerlieblieh. Dann tritt wieder langsam eine Erhöhung der 
Gallensecretion ein mit noeh fortbestehender, etwas erhöhter absoluter 
and relativer Bilimbinaossoheidang. Aach hier wieder waren die 
Gallen bei Eintreten der Abnormitftten etwas trflbe and grfln gefärbt 







Tabelle XXn 


vom 9 


. xn. 




Z«it. 


Gatt« 
is G.-Ctm. 


GaUtafi 
abaohit. 


»rbatoff: 
pCi. 


Vi 
GaUa. 


ro Stuide : 
GaUanfkrtatoff 


Bemerkuogen. 


1 8—1» 

2 10-12 

3 12—2 

4 2-4 

5 4-6 

6 6-8 


15,5 
19 
9 
IbV« 

18 
16 


0,00934 
0,010682 
0,005273 
0,01502 

0,01688 
0,013765 


0,06026 
0,05622 
0,05859 
0,09109 

0,09378 
0,08603 


7,75 
9,5 
4,5 
8,25 

9 

8 


0,00467 
0,005341 
0,0026365 
0,00751 

0,00844 
0,0068825 


Brha^lkhdnnklar, etwaa 
grfta gaftrU. 

Gans mislaal aaagftiaa- 
laat 


8-8 


94 


0,07096 


0,07433 


7,83 


0,0059133 





7 8—10 

8 10—6 

9 6—8 


18 

* 

81 
29,5 


1^ 

0,019958 

0,063204 
0,023742 


acht yom 

0,11088 

0,07803 
0,08048 


9—10. 

9 

10,13 
14,75 


XII. 

0,009978 

0,0079005 
0,011871 


Niaki gau klar, waaif 
grfta. 

Spur grftAlich. 


8—8 


138,5 


0,106704 


0,106904 


11,6 


0,0089797 





Zait 



Gatta 



TabeUe XXIII Tom 10. XIL 



10 8-10 

11 10—12 

12 12—2 
13 



26 

26 
t8 
29,5 



GallanfkiUtoff: 
abaolat. | pCk. 



0,02034 

0,017313 
0,012249 
0,019803 



0,07823 

0,06659 
0,06805 
0.06713 



pro Siaala: 



Gallai 



13 

13 
9 
14,75 



GallaBeu-katoft 



0,01017 

0,0086565 
0,0061245 
0,0099025 



Bemerkung^. 



Nieht ToUkoawaa Uar, 
aiiraa grftalioh. 

Sparweiia aaiifnUiolaat. 



8-4 


99,5 


0,069705 


0,07 


12,2 

1 


4-6 

6—8 


23 
24^ 








8-8 


147 


■ 







0,008113 



An GküleDsftaren worden erhalten 

den 9. XII. = 0,206 <» 94 C-Ctm. Galle 
9.— 10. XIL =• 0,580 — 138»/» . 

10. XU. = 1,124 =. 147 „ . , 
14. XII. = 3,371 — 175 , , 
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•) J*ds in Itüm 1-13 talvriclit iu tnintnim Zdd ia 1U«n* XIU lad XltlL }M S 
Ut läf^i All I>iuckHtBitlMU *annrtkat. Um AunBfMiUM U*b(«ii kiKk U«i dli Duek- 
■ekalHBiUtn dir umltm ^utduUiui- 
^^^ = abwlDUrBUlnMmiakalt, = niaiT» BlliniUa(«kiilt, — = Gi11hbu(& 

Was fttr ScfaltUse laaBen rieh nnn ans diesen Vennchen ziehen? 

Vor Allem kann es wohl kaom mehr eine Frage Bein, dass die 
Iigecüon grosserer Q&BotiUlteii von Hämoglobinlßsnngen in die Blnt 
bahn eines Tbieres nicht onerhebliohe Vermehrnng des Gallenforb- 
atoffes herrormft. Vermehrung des aosgeschiedenen Bilimbins nm 
0,00393 pro Stunde lehrend einer Daner toq 1 2 Stunden und mehr 
kann kein Zubll sein. Die Zunahme Ist zu bedeutend and entreokt 
sich auf einen zu langen Zeitraum. Es fragt rieh nur, kann diese 
Zunahme auf die Weise erklärt werden, wie Tarchanoff es aus- 
spricht, beweist diese Zunahme mne Umwandlung von Hämoglobin 
in der Blutbahn zu Bilirubin, eine hämatogene Bildung des Gallen- 
farbstoffes? Diese Frage moss unbedingt mit „Nein* beantwortet 
werden, denn gegen eine derartige Hypothese spricht in vorliegenden 
Versuchen so zu sagen Alles. Tarchanoff stfltzte seine Hypothese 
nicht zum geringsten darauf, dass die Leber in hohem Orade die 
Fähigkeit besitzt, in der Blütbahn circnlirendes Bitimbio an&ttneb- 
men und durch die Galle auszuscheiden. Diese Thatsache mnss 
allerdings nach den bestätigenden Versuchen von Vossins als be- 
wiesen angenommen werden. Aber dieses Factum wird gerade be- 
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weisend gegen Tarehanoff dorcli die Art nnd Weise, in welcher 
die Gallenfarbstoffyermehrang naeh Injection von HämoglobinlOsongen 
auftritt. Sofort nach der Injection Ton BUimbinltfsnngen beginnt die 
Antecheidang des Bilimbin durch die Galle, 5—6 Stunden später 
hat< dieselbe ihr Ende erreicht. Bei Injection von Hämoglobinlösungen 
ist' der Beginn der yermehrten Oallenfarbstoffausscheidung erst 3 bis 
4 Stunden nach der Injection wahrzunehmeui wahrend dieselbe sich 
nun auf einen Tennin von 20 — 24 Stunden erstreckt. Was kann 
meht dafltr sprechen, dass die Leber sich erst aus dem zugeftthrten 
Hämoglobin das Bilirubin bilden muss, als dieser Umstand? Daher 
schreiben sich auch hauptsächlich meine mit der Vossius 'sehen 
Arbeit entgegengesetzten Befunde, da Vossius seine Experimente 
nach 3 Stunden abbrach. Von dem höchsten Interesse ist dajin weiter 
der merkwfirdige Befund von dem Sinken der Gallensecretion nadi 
der Iigection so bedeutender Quantitäten Flüssigkeit, von der zähen 
dickflttssigen Baschaffenheit der Galle, während man doch im Gegen- 
theil eine Vermehrung der Gallensecretion, eine Verdünnung, Vei:* 
flflssigung der Galle hätte erwarten sollen. Dieses Sinken der Gallen- 
menge ist zu bedeutend , zu regelmässig und constant, um sich auf 
blosse Zufälligkeiten zurttckfflhren zu lassen. Und dieser Umstand 
gibt uns eine ebenso einfache als natürliche Erklärungsweise fitr 
di^ Fälle von sogenanntem hämatogenen Icterus an die Hand, denn 
es ist ja durchaus nicht unwahrscheinlich, im Gegentheil höchst 
wahrscheinlich, dass die Gallensecretion in der gleichen Weise statte 
findet, wenn gelöste Hämoglobinmengen in die Blntbahn injidrt 
werden , oder wenn sie sich aus anderen Gründen in Lösung im 
Körper des Individuums befinden. Es würden sich dabei analog den 
vorhergehenden Beobachtungen folgende Vorgänge abspielen. Die 
Galle erfährt zuerst nach Verlauf von einiger Zeit eine sehr erheb- 
liche Eindickung, wird zähe, dickflüssig, so dass sie nur schwer 
durch die engen Gallengänge «bfliessen kann. Hier genügt nun, bei 
dem geringen Druck, unter welchem bekanntUcb die Galle secemirt 
wird, nur eine geringe Schädlichkeit, vielleicht sogar nur individuelle 
ungünstigere Verhältnisse , um eine Behinderung des Abflusses und 
eine Resorption hervorzurufen. Diese Resorption kann jedoch nu^ 
kune Zeit statt haben,, denn bald tritt, wie wir ans unseren Experi- 
menten ersehen, eine erhebliehe Vermehrung der Gallensecretion, eine 
bedeutende Verflüssigung des Gallensecretes au^ die derartige kleine 
mechanische Hindernisse, welche ja hauptsäehUch nnr durch die Ab- 
normität der GaUe selbst schädlich, waren, leicht .überwinden wird. 
Demgemäss 'könnte ein solcher hämatc^ner Icterus nur unerheblich 
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und niir von knner Dmner sein. Mit dieser Hypothese stimiMB mu 
die fiietiiehen Verlilltoisse yoUkommen asd sdir gat flbereiiL Sehr 
oft Cndm wir am KrankeDbette bei Himog^oUniiiie einen Iciehten 
letems^ wihrend er bei ander»i Individuen onter yoUkommen gieieheli 
Bedingungen fehlt Jedesmal ist aber dieser letenu ein Teriiiltniss- 
missig Inssent geringer nnd yersehwindet sehr raseh. Wenn es mir 
Dan nicht gelang, bei dem einen Hnnde dnreh Injeetion grosser 
Mengen yon Htmog^obin während eines längeren Zeitianmes letems 
henrorzumfen, so beweist dies nichts gegen jene oben an%estdlte 
Theorie aas leicht yerständlichen Grflnden. 

Was lehren aber die Experimente mit Injecüon yon 0|8 und 
0,6proe. Kochsalzlösnng? Schon der blosse UeberblidL der Tabellen 
und des Versncbsprotokolles zeigt , dass, so indifferent anch eine 
KochsalzlOsong von obigem Gehalte anf die rothen BlotkOipeiühen 
sein uttgy so wenig gleichgültig sie bei Injeetion in die Blntbahn anf 
das Versnchsthier nnd auch anf seine Gallenansscheidnng ist Dieses 
anbaltendci bei der concentrirteren Losung verstäikte Erbrechen ist 
uns der Ansdruck für gewisse Beizangen , welche die derartig ver- 
änderte Blatbeschaffenheit aaf gewisse nervOse Apparate anstbt 
Und so werden wir wohl auch kaum fehl gehen, wenn wir die in 
dea Tabellen veneichneten Abnormitäten der Gallenabsonderang auf 
eine Beizang der Leberzeilen oder der Nervenendigongea in der 
Leber durch die abnocm beschaffene Blutflüssigkeit znrUckflIhreD. 
Zuerst erbalten wir auch hier nach einiger Zeit, 3—4 Stunden, eine 
sehr erbebliche Verminderung der secemirten Gallenmenge. , Dann 
wfard die Galle auffallend trübe und verhältnissmässig stark grfln 
gefärbt Es scheint, dass dnrch den Einfloss der KochsalzlOsong 
eine auffallend rasche Oxydation der Galle stattfindet, denn die 
Grflnfärbui^ derselben kann constatirt werden, selbst wenn die Gallen 
ganz frisch untersucht werden. Durch das Znsammeawurken dieser 
beiden Einflüsse nuig die Bestimmung des Bilirabingehaltes der Galle, 
me ich gerne zugeben will, entschieden zu hoch ausg^ftllen srai, 
die ganze Erhöhung der GaUenforbsfoffansscheidaug daranf zurttck- 
zotthren, halte ich jedoch nicht Ar zulässig, sondern wir werden 
genöthigt, eine erhöhte Leberthätigkeit zur Erklämug dieses Factums 
herbeizasiehen, eine Annahme, die ja auch bei dem Bestehen von 
sonstigen B^ungszuständen in dem Körper des Experimentaltbieres 
nichts Unwahfscheinliches hat 

In hohem JHaasse aüf&llend sind schli^ssUch noch die sieh bei 
den Vennchen . eigebendep Unregelmässigkeitdn in der Aussdieidaiig 
der Gallensäuren. Unzweifelhaft darf behauptet werden, dass 4iQ 
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Yermehrung des Gallenfarbstoffes nicht Hand in Hand gebt mit eber 
Yennebrung der Gallensäarenausscheidang , im Gegentheil ist eine 
nicbt unerheblicbe Vennindemng derselben zar Zeit der Vermehnmg 
jenes zu eonstatiren^ während in den darauf folgenden Perioden, in 
welchen die Gallenfarbstoffansscheidnng schon zum Normalen zurück- 
gekehrt ist, eine Vermehrung der Gallensäuren sich nachweisen lässt. 
Dieses Factum stimmt sehr gut mit den Befunden, die ich bei meinen 
Experimenten mit Toluylendiamin erbalten hatte und bei denen ich 
nachweisen konnte, dass die Gallensäuren im Urine erheblich später 
als der Gallenfarbstoff auftreten. Sehr bemerkenswerth ist femer die 
so colossale Verminderung der Gallensäuren in den Experimenten 
nach I]\jection von Kochsalzlösungen. Hier sinkt die Gallensäuren- 
ausscheidung, die man normalerweise ungefähr auf 1V2~2V2 Grm. 
in 12 Stunden für dies Versuchsthier festsetzen kann, auf 0,2—0,3, 
d. h. auf den 10. Theil herab. Jedenfalls auch eine unzweifelhafte 
Bestätigung dafür, dass durch diese Injectionen sehr abnorme Ver- 
hältnisse in dem Körper hervorgerufen werden. Weitere sichere 
Schlüsse wage ich aus diesen so schwankenden Zahlen jedoch noch 
nicht zu ziehen. 

Königsberg i. Pr., im Januar 1882. 
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fDr experimentelle Pharmakologte zn Strassburg. 

41. 

Ueber die Bildungsstätte des Harnstoffs. 

y<m 
Dr. W. V. Sohrdder, 

AssiBtentan am pharma^olo^chan Institate sa Strassburg. 

Die Frage, an welchem Ort im Organismus des Säugethiers der 
Harnstoff, in dem des Vogels die Harnsäure gebildet wird, hat seit 
Jahrzehnten das Interesse der Physiologen und Pathologen in glei- 
chem Maasse in Anspruch genommen. Das Organ, dessen Betheili- 
gung an der Bildung obiger KOrper natürlicher Weise in erster Linie 
in Frage kam, war die Niere. Eine ganze Keihe von Ezperimental- 
untersuchungen behandelt demgemäss das Thema, ob die Niere den 
Harnstoff nur ausscheide, nachdem er ihr vom Blut zifgefUhrt, oder 
ob die Harnstoff bildung ein Process sei, welcher der Niere in dem 
Sinne eigenthttmlich, wie die Gallenbildung der Leber. 

Das Resultat aller dieser Arbeiten lässt sich dahin zusammen- 
fassen, dass es bis zu einem gewissen Grade wahrscheinlich gemacht, 
dass Harnstoff auch unabhängig von den Nieren gebildet werden 
könne. Bewiesen ist es nicht, denn ein Theil der Experimentatoren 
hat sich Methoden bedient, die nachweisbar viele Fehlerquellen be- 
sitzen; keiner hat den erhaltenen Körper sicher als Harnstoff iden- 
tificirt. Viel sicherer entschieden ist die Frage nach der Betheiligung 
der Nieren des Vogelß und der Schlange an der Bildung der Harn* 
säure. Bier lag die Schwierigkeit nicht im Nachweis und der Cha- 
rakterisirung der erhaltenen Harnsäure, sondern in der lange, beim 
Vogel wenigstens, fttr unmöglich gehaltenen Ausschaltung der Nieren 
aus dem Kreislauf. Es gelang mir^, sowohl die Nieren des Huhnes 
zu exstirpiren als auch zu zeigen, dass durch Anschnttrung aller Oe- 
fässe oberhalb der Niere an die Wirbelsäule jeder Ej*eislauf in der- 
selben aufhöre. In beiden Fällen beobachtete ich beträchtliche Zu- 
nahme der Harnsäure im Blut und den Geweben. Bei Exstirpation 



1) Archiv f. Anat u. PhysioL, SuppL-Band der physiol. Abtheilung 1880. S. 13. 
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der Nieren an Schlangen ergab sich das gleiche Resultat. Hierdurch 
war der sichere Beweis erbracht, dass beim Vogel und der Schlange 
auch unabbäng von den Nieren erhebliche Mengen von Harnsäure 
gebildet werden können. 

Meissner war es, der zuerst die Leber als das Organ be- 
zeichnete, in welchem die Hauptmasse des Harnstoffs beim Säuge- 
thier, der Harnsäure beim Vogel entstände. Er gelangte zu dieser 
Annahme, da er durch sie am ein&chsten erklärt glaubte, warum 
in der Leber des Huhnes und Hundes grössere Mengen von Harn- 
säure und Harnstoff sich fänden als in dem Blut dieser Thiere. 
Andere experimentelle Stützen hat er seiner Anschauung nicht ge« 
geben. 

Gscheidlen^) unterzog die Meissner'scbe Lehre von der harn- 
Stoff- und hamsäurebildenden Function der Leber einer experimen- 
tellen Kritik. Er leitete Hundeblut, dessen Hamstoffgehalt er be- 
stimmt, mehrmals durch eine Hundeleber, und verglich den jetzt sich 
ergebenden Hamstoffgehalt mit dem vor der Durchleitung. Er 
schliesst aus seinen Versuchen, dass es völlig unberechtigt sei, von 
einer Bildung des Harnstoffs in der Leber zu reden. 

Munk^) verglich dann später den Gehalt des Blutes an Harn- 
stoff mit dem der Leber. Entgegen der Meissner'schen Anschauung 
fand er beim Hunde den Gebalt des Blutes an Harnstoff stets höher 
als den der Leber. 

Hoppe-Seyler^) sagt daher in seinem Lehrbuch der physio- 
logischen Chemie, dass die Meinung, der Harnstoff entstehe haupt- 
sächlich oder allein in der Leber, durch diese Untersuchungen als 
unhaltbar erscheine. Ebenderselbe theilt^) neuerdings mit, dass er 
Harnstoff in der Hundeleber überhaupt nicht angetroffen, wohl aber 
einen Körper, der viel Aehnlichkeit mit Harnstoff habe, aber basi- 
scher Natur sei, und dessen genauere Charakterisirung er in Aussicht 
stellt. Alles, was bisher über den Ort der Harnstoff bildung ermittelt 
ist, lässt sich in den Satz zusanunenfassen : „Es ist bis jetzt von 
keinem Organ der bestimmte Nachweis geführt, dass 
in ihm Harnstoff entstehe.®) 



t) Zeitschr. f. ration. Med. XXXI. S. 234. 

2) Habilitationsschrift „Ueber den Ursprung des Harnstoffs im Thierkörper'^ 
Leipzig 1871. 

3) Pfl0ger*8 Archiv. Bd. 1 1. S. f 00. 

4) Hoppe-Seyler's Physiol. Chemie. S. 71S. 

5) Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. Y. S. 349. 

6) Hoppe-Seyler's Physiol. Chemie. S. 807. 

25* 



366 XII. V. SCHEÖDBB 

Dies der augenblickliche Stand der Frage. Bei der aosserordent- 
licben Wichtigkeit, unsere Einsicht in Bezug auf den Ort und die 
Bedingung der Bildung des Harnstoffs weiter zu fördern, unternahm 
ich eine Ezperimentalstudie fiber diesen Gegenstand. Verschiedene 
.Umstände waren es, die mir ein derartiges Unternehmen aussichts- 
YoU erscheinen Hessen. 

So gering unser Wissen in Betreff des Ortes der Hamstoffbildung 
ist, so ist im Gegensatz hierzu unsere Kenntmss der sog. Vorstufen 
des Harnstoffs im letzten Jahrzehnt begründet und durch den Um- 
stand, dass eine grosse Anzahl von Physiologen an der Weiterent- 
wickluDg derselben sich betheiligt, rasch ausserordentlich erweitert 
worden. Durch die Untersuchungen von Schnitzen und Nencki^y 
V. Knieriem^), Peder^), Schmiedeberg^), Salkowsky^), 
Hallervorden^), Feder und E. Voit^) ist der Beweis geliefert 
worden, dass eine ganze Reihe von Amidosäuren und Amiden, GI7- 
kocoU, Leucin, Asparagin und Asparaginsäure, sowie kohlensaures 
Ammon im Organismus des Säugethieres eine Umwandlung in Harn- 
stoff erleiden. — Es war femer in der Arbeit yon Bunge und 
Schmiedeberg „Ueber die Bildung der Hippursäure V) gezeigt 
worden, dass die Fähigkeit der ausgeschnittenen Niere, die Synthese 
der Hippursäure zu Stande zu brmgen, sich fiber Erwarten lang er- 
hielt Eine Hundeniere, die 2 mal 24 Stunden in einem Eisschrank 
gelegen hatte, lieferte bei der Durchblutung noch 0,026 Grm. Hippur- 
säure. Die bei gleich beginnender Durchblutung der ausgeschnitte- 
nen Niere erhaltenen Hippursäuremengen waren viel beträchtlicher 
und betrugen in einem Fall bei 6 stttndiger Durchblutung 0,535 Grm. 
Hippursäure. 

Diese Beobachtungen Ton Bunge und Schmiedeberg, sowie 
die Kenntniss der Vorstufen des Harnstoffs legten den Gedanken 
nah, zu prttfen, ob bei Durchblutung isolirter Organe ein 
Uebergang der Harnstoffrorstufen in Harnstoff statt- 
fände oder nicht. Es war ja sehr wahrscheinlich, dass die Fähig- 
keit der einzelnen Organe, aus kohlensaurem Ammon z. B. Harnstoff 
zu produciren, wohl auch nicht plötzlich nach dem Tode des Thieres 

1) Zeitschr. f. Biol. Bd. VIII. S. 124. 

2) Ibid. Bd. X. S. 263. 

3) Ibid. Bd. XIU. S. 256. 

4) Dieses Archiv. Bd. VIII. S. 1 . 

5) Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. I. S. 1 u. 374. 

6) Dieses Archiv. Bd. X. S. 126. 

7) Zeitschr. f. Biol. Bd. XVI. 8.177. 

8) DiesesArchiv.Bd.VL S. 233. 
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erlöschen werde und sich im Darchleitangsversuch werde studiren 
lassen. Musste man doch aus teleologischen Gründen Termuthen, 
dass der Organismus mit grösserer Energie und Sicherheit die Syn- 
these des Hamstoflfs vollzieht, wie die der Hippursänre, und erhielt 
sich die hippursänrebildende Function der Niere so lange beim 
Durchleitungsversuchy so war für den Harnstoff auf noch günstigere 
Bildungsverhältnisse zu rechnen. Wir kennen wohl Krankheiten, in 
denen der Organismus die Synthese der Hippursäure nicht mehr zu 
vollziehen im Stande ist, die acute und chronische parenchymatöse 
Nephritis; Harnstoff aber wird in allen Krankheiten ausgeschieden 
und hört dessen Production erst mit dem Eintritt des Todes auf. 

Der Versuch, den Ort und die Bedingungen der Bildung des 
Harnstoffs durch Durchblutung isolirter Organe zu bestimmen, konnte 
nur dann von Erfolg begleitet sein, wenn zwei Voraussetzungen er- 
füllt waren: 

1. Wenn eine hinreichend genaue quantitative Bestim- 
mungsmethode des Harnstoffs in Blut und Oeweben gefun- 
den und 

2. Eine weitere Ausbildung derMethode der Durch- 
blutung isolirter Organe gelungen war, um ihre vitalen Eigen- 
schaften möglichst lange zu erhalten. 



I. Die Methode der HarnstoffbeBtimmang:. 

Die Genauigkeit der Methoden, nach welchen der Harnstoff im 
Blute bestimmt resp. aus ihm dargestellt werden kann, ist bisher 
nicht hinreichend untersucht worden. Nur die Bestimmungsmethoden 
des Harnstoffs im Harn sind in Bezug auf ihre Fehlerquellen ein- 
gehend studirt. Ich hatte es bei meinen Arbeiten ausschliesslich 
mit der Bestimmung des Harnstoffs im Blute zu thun. Hierbei 
konnte ich zwei Methoden in Anwendung bringen. Entweder ich 
suchte den Harnstoff aus dem Blut krystallinisch darzustellen und 
ihn, sei es als solchen, sei es in einer gut charakterisirten, zur Wä- 
gung geeigneten Form, gewichtlich zu bestimmen, oder ich bestimmte 
ihn indirect aus seinen Zersetzungsproducten. Auch in letzterem 
Falle war eine möglichst weitgehende Isolirung nothwendig, da die 
Zersetzungsproducte des Harnstoffs, Kohlensäure und Ammoniak, aus 
vielerlei organischen Substanzen sich bilden können. In beiden Fällen 
war es nöthig, geringe Harnstoffmengen aus grossen Volumina Blut 
zu fällen, und musste daher zuerst die Genauigkeit der verschiede- 
nen Ausfällungsmethoden des Harnstoffs geprüft werden. 
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Die Drechsersche MethodeOf den Harnstoff kiystaUinisch ans 
Blat zu gewinneD, konnte von mir nicht benutzt werden, da bei ihrer 
Anwendung weder eine Trennung von den Alkalien noch yom Zucker 
erreicht wird. 

Zuerst mussten die einfachsten Verhältnisse gewählt werden und 
das Verhalten des Harnstoffs in wässrigen Lösungen, sowie die Aus- 
fällungsmethoden aus diesen untersucht werden. 

Auf das Verhalten des Harnstoffs beim Eindampfen 
seiner wässrigen Lösungen bei \0Q^ ist bis jetzt zu wenig 
geachtet worden. Schon Wo hl er gibt an, dass er sich hi^bei theil- 
weis zersetzt Ich kann seine Angabe nur bestätigen. Man kann 
sich leicht durch emige Wägungen von dem recht erheblichen hier- 
bei stattfindenden Verlust Überzeugen. Das Gewicht nimmt bei mehr- 
maligem Eindampfen stetig ab durch Verflttchtigung von kohlensaurem 
Ammon. Das Eindunsten im Vacnum findet ohne Verlust statt, raubt 
aber zu viel Zeit. Setzt man der wässrigen Hamstofflösung Oxal- 
säure zu und verdampft bei 100^ so wird ein, wenn auch kleiner 
Theil des Harnstoffs zersetzt. Man erhält mit Nessler's Reagenz 
stets beträchtliche Ammoniakreaction. Bei 60— 75^ kann man wäss- 
rige Harnstofflösungen ohne Verlust eindampfen. In allen meinen 
Versuchen hat das Eintrocknen nie bei einer 75^ ttbersteigenden 
Temperatur stattgefunden. Alle Versuche, in denen diese Verhält- 
nisse nicht berücksichtigt sind, können mit erheblichen Fehlem be- 
haftet sein, denn zersetzen sich schon reine Harnstoff lösungen beim 
Eindampfen bei 100®, so werden beim Eindampfen von Lösungen, 
in denen neben Harnstoff noch Peptone und anderes vorhanden, ver- 
muthlich noch grössere Verluste stattfinden. 

Ich habe die verschiedensten Fällungsmittel des Harn- 
stoffs in Bezug auf die Genauigkeit der Ausfällung untersucht, bin 
aber zur Ueberzeugung gekommen, dass das salpetersaure Queck- 
silberoxyd bei Weitem das vorzüglichste leistet. Da bekanntlich die 
Trennung der Salpetersäure vom Harnstoff nicht ganz leicht ist, habe 
ich auch die Ausfällung des Harnstoffs durch Quecksilberchlorid 
und Natronlauge geprüft, bin aber nicht zu befriedigenden Zahlen 
gekommen. Als Beispiel mögen folgende Versuche dienen. 

a) Es wurden 2 Lösungen, die je 0,1213 Grm. Harnstoff in 
20 G.-Gtm. Wasser enthielten, mit so viel Quecksilberchlorid versetzt, 
dass auf 1 Atom Harnstoff 5 Atome Quecksilberoxyd vorhanden 
waren, und dann die dem Ghlor äquivalente Menge Natronlauge all- 
mählich zugemiscbt. Der Niederschlag war rein weiss. 

1) Joum. f. prakt Chemie. Bd. XIX. S. 334. 
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b) Zwei weitere Portionen, die ebenfalls jede in 20 G.-Ctm. 
Wasser 0,1213 Harnstoff enthielten, wurden ebenso nur unter Er- 
wärmen auf 40 <^ gefällt. Der Niederschlag war gelblich gefärbt 
Die zur Fällung ^benutzte QuecksilberchloridUtoung betrug 20 C.-Gtm., 
die Natronlauge 10 G.-Gtm., so dass in allen 4 Portionen die Aus- 
fällung aus einem Volumen von 50 G.-Ctm. stattgefunden hatte. Es 
wurden alle 4 Niederschläge auf dem Filter gewaschen, das Filtrat 
durch Schwefelwasserstoff von Quecksilber befreit und neutralisirt 
eingedunstet. Im Rückstand wurde der Stickstoff nach Will-Var- 
rentrapp's Methode bestimmt. 

Bei a) erhielt ich 

0,0395 Grm. Platinsalmiak = 0,0025 N \ „.^^ , ^ ^^^^ «. 
0,0437 „ „ =o;0027N/^^**^*-^'«^26N 

Bei b) 

0,0797 Grm. Platinsalmiak = 0,0050 N \ „.^ , ^ ^^^^ .. 

0,0876 „ . = 0,0054 N / ^^"^' = ^'^«^2 N 

Es waren demnach in Lösung geblieben 

in a) 0,0056 Grm. ü in 50 G.-Gtm. H2O 

0,0112 „ ü in 100 „ HjO 

in b) 0,0112 „ ü in 50 « H2O 

0,0224 „ U in 100 „ H2O 

Das Erwärmen hatte die Genauigkeit der Ausfällung beeinträch- 
tigt. Wie man sieht, ist die Fehlergrösse dieser Fällungsmethode 
so gross, dass sie für physiologische Zwecke, wo es darauf ankommt, 
den Harnstoff aus Flüssigkeiten, die nur einige hnndertstel Procente 
enthalten, zu gewinnen, völlig unbrauchbar ist. 

Die Genauigkeit, mit der selbst Spuren von Harnstoff in wäss- 
rigen Lösungen durch möglichst neutrales salpetersauresQueck- 
silberozyd gefällt werden, ist eine erstaunliche. Die Grenze der 
Reaction, wo eine eben noch wahrnehmbare Trübung eintrat, fand 
ich bei einem Gehalt von 0,001 Grm. Harnstoff in 1000 G.-Ctm. 
Wasser. Die Schärfe dieser Reaction kann derjenigen der besten 
Reactionen der anorganischen Chemie an die Seite gestellt werden. 
Bei einer derartigen Unlöslichkeit der Verbindung von Harnstoff und 
salpetersaurem Quecksilberoxyd musste es gelingen, selbst sehr kleine 
Hamstoffmengen aus grossen Flttssigkeitsvolumina auszufällen. Zur 
Fällung benutzte ich immer einen bedeutenden Ueberschuss von 
salpetersaurem Quecksilberoxyd, neutralisirte bis zu eben noch wahr- 
nehmbarer saurer Reaction, zerlegte den Niederschlag mit Schwefel- 
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Wasserstoff and entfernte den ttberschttssigen Schwefelwasserstoff 
durch Dorchblasen von Luft. Jetzt wurde Barytwasser bis zur al- 
kalischen Beaction zugesetzt , Kohlensäure durchgeleitet , der aus 
Schwefelquecksilber und kohlensaurem Baryt bestehende Nieder- 
schlag abfiltrirt und das Filtrat eingedunstet. Der Bttckstand wird 
mit wenig Wasser aufgenonunen , filtrirt und der Harnstoff nach 
Liebig's Methode durch Titriren bestimmt. 

1. 0,0067 Grm. U in 1150 C.-Ctm. H2O gelöst und, wie ange- 
geben, isolirt erforderten 0,85 C.-Ctm. der Titrirlösung, von der 

1 C.-Cm. 0,007 Grm. U entsprach. Es waren also wiedergefunden 

0,0059 Grm. ü. 

2. 0,0042 Grm. U in 1100 C.-Ctm. H2O gelöst ergaben, ebenso 
behandelt, 0,0036 Grm. U. 

3. 0,0032 Grm. U in 1050 C.-Ctm. H2O gelöst ergaben 0,0021 Grm. U. 

4. 0,0025 Grm. U in 1 100 C.-Ctm. H2O gelöst ergaben 0,002 1 Grm. ü. 

Jetzt stellte ich mir die Aufgabe, bekannte Hamstoffmengen aus 
wässrigen Lösungen mit salpetersaurem Quecksilberoxyd auszufällen, 
rein darzustellen und in Erystallen zu wägen. Es sollte hierdurch 
ermittelt werden, ob durch die yielen Filtrationen, Manipulationen 
u. s. w. erhebliche Verluste von Harnstoff stattfanden. In diesen 
Fällen wurde die Neutralisation nur mit Barytwasser vorgenommen, 
so dass Alkalien ganz ausgeschlossen waren. Die Trennung des 
Harnstoffs vom salpetersauren Baryt gelingt mit absolutem Alkohol 
nicht. Salpetersaurer Baryt ist zwar in absolutem Alkohol unlöslich, 
bei Gegenwart von Harnstoff jedoch gehen kleine Quantitäten von 
salpetersaurem Baryt in den Alkohol über. — Man erzielt die Tren- 
nung, wenn man das aus viel salpetersaurem Baryt und relativ wenig 
Harnstoff bestehende Gemenge in möglichst wenig Wasser löst und 
das mehrfache Volum absoluten Alkohols zusetzt. Die Hauptmasse 
des salpetersauren Baryts fällt hierbei heraus. Sucht man durch 
' Extraction mit absolutem ^Alkohol den Harnstoff dem Gemenge zu 
entziehen, so hat man leicht Verlust, da der Harnstoff oft von Krusten 
von salpetersaurem Baryt umschlossen ist und hierdurch der Lösung 
entgeht. Man filtrirt vom ausgeschiedenen salpetersauren Baryt ab 
und verdampft zur Trockne. Den Rtlckstand löst man in wenig 
absolutem Alkohol und fUgt das 2—3 fache Volum Essigäther hinzu, 
filtrirt vom Niederschlag ab und dunstet zur Trockne ein. Wieder- 
holt man diese Operation etwa 3 mal, so ist der salpetersaure Baryt 



Die BildongBStätte des Harnstoffs. 371 

yöllig entfernt — Man achte darauf^ dass man bei der FäUnng des 
HamstoffB mit salpetersanrem Quecksilberoxyd die Nentralisation mit 
einem Barytwasser, das frei von kohlensaurem Baryt, ausfuhrt. Ge- 
langt kohlensaurer Baryt in den Harnstoff - Quecksilbemiederschlag, 
so wird bei der Behandlung mit Schwefelwasserstoff derselbe in 
Schwefelbaryum und Mehrfach- Seh wefelbary um yerwandelt. Beim 
Verdrängen des ttberschttssigen Schwefelwasserstoffes durch Luft kann 
letzteres zu unterschwefligsanrem Baryt oxydirt werden und Fehler 
bedingen. Vertreibt man den Schwefelwasserstoff durch einen raschen 
Eohlensäurestrom , so ist dieser Fehler nicht zu ftirchten, da selbst 
Mehrfach - Schwefelbaryum durch viel Kohlensäure in kohlensauren 
Baryt übergeführt wird. Ich habe meistens durch einen Luftstrom 
den Schwefelwasserstoff vertrieben. 

Die unten angegebenen Hamstoffmengen wurden in 250 C.-Gtm. 
HsO gelöst und, wie oben angegeben, isolirt. Der in langen Nadeln 
krystallisirte Harnstoff wurde in Olasschalen nach hinreichendem 
Stehen im Exsiccator gewogen und stets auf Barytfreiheit geprüft. 

^ Absoluter Verlust 

1. 0,1696 Grm. ü gab 0,1662 Grm.= 97,9 pCt. — 0,0034 Grm. 

2. 0,1810 Grm. U gab 0,1800 Grm. = 99,0 pCt. — 0,0010 Grm. 

3. 0,1757 Grm. U gab 0,1750 Gm. = 99,6 pCt. — 0,0007 Grm. 

4. 0,1697 Grm. U gab 0,1664 Grm. = 98,0 pCt. — 0,0033 Grm. 

5. 0,1744 Grm. U gab 0,1731 Grm. = 99,2 pCt. — 0,0013 Grm. 

Im Mittel = 98,5 pCt. — 0,0019 Grm. 
Hatte ich mich so überzeugt, dass bei dieser Darstellungsweise 
des Harnstoffs aus wässrigen Lösungen keine erheblichen Fehler- 
quellen vorhanden waren, so untersuchte ich jetzt, pb ich im Stande 
war, kleine Harnstoffmengen aus thierischen Geweben zu isoliren. 
Als vermuthlich hamstofffreies Material wählte ich Hühnereier. 

Wiedergewinnung des Harnstoffs aus Hühnereiern. 

Das Eiweiss wird durch Alkohol coagulirt, nach 12stttndigem 
Stehen abfiltrirt und das Filtrat zur Syrupconsistenz eingeengt. Ich 
erinnere hier nochmals daran, dass ich in allen Fällen das 
Abdampfen bei einer 75^ nie übersteigenden Tempera- 
tur vorgenommen habe. Der Rückstand wird mit warmem 
Wasser aufgenommen und mit basisch essigsaurem Blei versetzt. 
Da eine zähe, unfiltrirbare Flüssigkeit erhalten wurde, wird eine 
sog. Klärung vorgenommen. Es wird etwas schwefelsaure Thonerde 
zugesetzt, dann Barytwasser, so lange noch ein Niederschlag entstand. 
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und nun Kohlensäure eingeleitet Es wurde so eine leicht filtrirbare 
Flüssigkeit erzielt. Aus dieser wird, wie oben angegeben, der Harn- 
stoff mit salpetersaurem Quecksilberoxyd nebst NeutraHsation der 
Säure mit Barytwasser gefällt und der Niederschlag zur völligen 
Entfernung der Alkalien gut ausgewaschen. Der schliesslich erhaltene 
Harnstoff wird mit Petroleumäther von Fett befreit. — Ich überzeugte 
mich , dass ich bei diesem Verfahren in je 2 — 4 Eiern zu keinem 
in Betracht kommenden fittckstand gelangte. Salpetersaures Qneck- 
Silberoxyd gab allerdings stets schwache Fällung, das schliessliche 
Darstellungsresultat bestand aber immer nur in Spuren undefinirbarer 
Substanz. 

Jetzt setzte ich zu je zwei Eiern 

1. 0,0054 Grm. Harnstoff, 

2. 0,0019 „ 

In 1 wurden schöne, lange Hamstoffnadehi dargestellt, in 2 nur 
sehr wenige, aber doch makroskopisch noch gut wahrnehmbare. Im 

Grunde der Schalen befand sich etwas ölige Substanz. 

« 

Wie charakteHsirt man so kleine Hamstoffmengen? 

Bekanntlich gelingt die Darstellung der Oxalsäuren und salpeter- 
sauren Verbindung noch mit sehr kleinen Mengen. Ausser den in 
Hoppe-Seyler's Handbuch der physiologisch- und pathologisch- 
chemischen Analyse angegebenen PrOfiingsweisen sind noch folgende 
Arten, besonders wenn man Verwechselung mit salpetersaurem Baryt 
oder salpetersauren Alkalien furchtet, ganz anwendbar. Harnstoff 
ist in Chloroform unlöslich. Ueberschichtet man Harnstoffkrystalle 
unter dem Mikroskop mit einer Lösung von Brom in Chloroform, so 
sieht man in schönster Weise an den Erystallen die Gasblasen sidi 
entwickeln. Salpetersaures Ammon würde patttrlich die gleiche Re- 
action geben. Um Krystalle von salpetersaurem Ammon neben Harn- 
stoff krystallen zu erkennen, ttberschicbtet man dieselben mit einer 
Lösung von Platinchlorid in Essigäther, in dem beide unlöslich sind. 
Die Krystalle des salpetersauren Ammons gehen hierbei ohne Aen- 
dernng der Form in gelbe Pseudomorphosen von Platinsalmiak ttber. 
Salpetersaures Natron und salpetersaures Kali verhalten sich natür- 
lich ebenso. 

Die in 1 gewonnenen Krystalle werden in etwas Wasser gelöst 
und auf mehreren Objectträgem Krystallisationen erzeugt In zweien 
werden die salpetersaure und oxalsaure Verbindung dargestellt Die 
dritte wird mit platinchloridhaltigem Essigäther ttberschicbtet Es 
blieben alle Krystalle farblos. Die vierte Probe wird mit Bromchlo- 
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roformlöBang ttberschichtet. Es entwickelten sich an allen Erystallen 
Oasblasen. 

Wiedergewinnung des Harnstoffs aus Rmderblut. 

Es wnrde die Darstellung ganz wie oben bei der ans Htthneiv 
eiern ausgeführt, nor fiel hier die Klärung fort. Die gewogenen 
Krystalle wurden auf Ammoniak, Kreatinin, Baryt und Alkalien un- 
tersucht und davon frei gefunden. 

Es wurden je 50 C.-Gtm. Bindsblut auf ihren Hamstoffgehalt 
untersucht und gefunden 

in a) 0,0162 Qrm. Harnstoff 
b) 0,0150 . 

im MiUel 0,0156 Qrm. Harnstoff »» 0,031 pCt. 

Zu 2 weiteren Portionen desselben Blutes von ebenfalls je 50C.-Ctm. 

wurden zugesetzt 

in c) 0,0867 Qrm. Harnstoff 

d) 0,0410 „ 

Es wurden gefunden 

in c) 0,1014 Qrm. Harnstoff 
d) 0,0553 „ 

Es waren also wiedergewonnen 

in c) 0,0858 Qrm. = 98,9 pCt. 
d) 0,0397 „ = 96,8 „ 

Leider gelangt man nach dieser Methode nicht immer zum Ziel. 
Weder bei Schweineblut noch Hundeblut gelingt es in allen Fällen, 
zu krystallisirtem Harnstoff zu gelangen. Man erhält oft einen öligeui 
selbst nach langem Stehen nicht krystallisirenden Rtlckstand. Es 
gelingt jedoch stets, den Harnstoff krystallinisch darzustellen, wenn 
man das Eiweiss durch Aufkochen unter Säurezusatz entfernt. Hier- 
bei gehen die Substanzen, welche den Harnstoff an der Kiystallisa- 
tion yerhindem, ins Coagulum über. Ob durch das Aufkochen be- 
hufs Coagulation ein Verlust an Harnstoff bedingt wird, habe ich 
nicht untersucht. 

Selbst wenn man das Eiweiss durch Erhitzen fortschafft, gelingt 
es nicht immer, den Harnstoff völlig zu reinigen. Es sind ihm meist 
etwas färbende Materien und manches Mal etwas anders krystallisi- 
rende Substanzen beigemengt, so dass eine directe Wägung unzulässig 
wäre. Hier macht sich die Nothwendigkeit, noch eine weitere Tren- 
nuDg vorzunehmen, geltend und fbhrt man ihn behufs Wägung am 
besten in die salpetersaure Verbindung über. Man löst die Krystalle 
in möglichst wenig Wasser, setzt etwas starke abgektthlte Salpeter- 
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sänre hinzu, lässt im Eisschrank abstehen, sangt die Mutterlauge mit 
einer Pipette ab und wäscht die Erystalle mit etwas Salpetersäure 
nach. Die noch feuchten Erystalle lässt man in einem mit Natron- 
kalk und Schwefelsäure beschickten Exsiccator bis zum cpnstanten 
Gewicht stehen. Die Fehlergrösse dieses Verfahrens zeigen folgende 
Beispiele. 

1. 0|0661 Grm. Harnstoff so behandelt gaben 

0,1253 Grm. HNOs ü — 0,0611 Grm. ü 

Verlust == 0,0050 „ U 

2. 0,0776 Grm. U gaben 

0,1518 Grm. HNO3 U = 0,0740 Grm. U 

Verlust = 0,0036 „ U 

3. 0,0906 Grm. U gaben 

0,1767 Grm. HNOs ü = 0,0862 Grm. U 

Verlust = 0,0044 „ U 
Mutterlauge 0,3 C.-Gtm. 

4. 0,1002 Grm. U gaben 

0,1814 Grm, HNO3 ü =«= 0,0885 Grm. U 

Verlust = 0,0117 „ ü 
Mutterlauge 1,1 G.-Ctm. 
Durch die Löslichkeit des Salpetersäuren Harnstoffs wurde ein 
Verlust von Harnstoff, der für 1 C.-Gtm. Mutterlauge ca. 0,01 Grm. 
beträgt, bedingt. 

Fällung des Harnstoffs mit Oxalsäure. 

Der Oxalsäure Harnstoff ist bekanntlich in Wasser viel leichter 
löslich, wie in absolutem Alkohol oder einem Gemisch von Aether 
und Alkohol. Ich löste den Harnstoff in möglichst wenig absolutem 
Alkohol und versetzte ihn mit einer Mischung, die aus 10 G.-Ctm. 
Essigäther und 5 C.-Gtm. alkoholischer Oxalsäurelösung bestand. 
Die Fällung stand 2 Stunden auf Eis. Sie wurde dann auf gewoge- 
nem Filter mit einer Mischung yon 2 Theilen Essigäther und 1 Theil 
Alkohol zur Entfernung der ttberschttssigen Oxalsäure gewaschen und 
bei 60^ getrocknet. 

1. 0,2473 Grm. ü gaben ^ 

0,3837 Grm. Oxalsäuren Harnstoff = 0,2019 Grm. ü 

Verlust = 0,0454 „ U 
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2. 0,3648 Grm. ü gaben 

0,5792 Grm. Oxalsäuren HaniBtoff = 0,3048 Grm. U 

Verlust «F- 0,0600 „ ü 
Die Verluste sind viel beträchtlicher, wie bei der Fällung mit 
Salpetersäure, die entschieden den Vorzug verdient. Man hat bei 
der Fällung mit Oxalsäure Überdies den Nachtheil, dass kaum an- 
zugeben ist, wann die überschüssige Oxalsäure entfernt ist, während 
die überschüssige Salpetersäure so leicht durch Stehen über Natron- 
kalk sich fortschaffen lässt. 

Bestimmung des Harnstoffs in den Durchleitungsversuchen, 

Bei derartigen Versuchen erschien eine jedesmalige Isolirung 
des Harnstoffs nicht zweckmässig, weil zu umständlich. Das viel- 
malige Abdampfen bei niederer Temperatur ist ausserordentlich zeit- 
raubend. Es musste hier, da es sich nur um Differenzbestimmungen 
handelte, einer indirecten Bestimmungsmethode der Vorzug gegeben 
werden und benutzte ich das combinirte Liebig-Bunsen'sche 
Verfahren, wie es zuerst von Munk^) angewandt ist. 

Die Fehlerquellen dieser Methode sind bereits von Munk be- 
sprochen und geprüft. Ich habe oben die Beweise für die Genauig- 
keit der Liebig' sehen Fällungsmethode beigebracht. Die nach dem 
combinirten Liebig-Bunsen' sehen Verfahren erhaltenen Harnstoff- 
zahlen können zu hoch, nicht zu klein sein. Ich habe die Bunsen'- 
sche Methode mit der Modification benutzt, dass ich den erhaltenen 
kohlensauren Baryt nicht gewichtlich bestimmt, sondern ihn durch 
Säuren zersetzt und die entwickelte Kohlensäure gasometrisch ge- 
messen habe. Diese Modification erspart viel Zeit, gibt ausserordent- 
lich scharfe Besultate und macht es ganz gleichgültig, in welchem 
Grade die Röhren beim Erhitzen angegriffen werden. Allerdings 
bat man zur Ausführung dieses Verfahrens eme Pf lüg er 'sehe Gas- 
pumpe nöthig. Man verfährt dabei folgendermaassen. 

Man verbindet mit der Pf lüger 'sehen Pumpe einen Becipien- 
ten, in den eine hinreichende Quantität concentrirter Gitronensäure- 
lösung eingebracht worden, und an den die Röhre, in welcher der 
kohlensaure Baryt sich befindet, luftdicht durch ein Eautschukrohr 
angesetzt, doch derart, dass sie anfangs mit Recipienten und Pumpe 
nicht communicirt, sondern durch einen Hahn abgesperrt ist. Nun 
wird Pumpe und Recipient evacuirt und durch Drehen des Hahnes 
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die CitroneiiBänre in die Röhre geleitet^ um die Kohlensäiire in Frei- 
heit zn setzen. Man führt dies langsam anSi damit das heftig ent- 
weichende Ammoniak von der Citronens&nre gebunden wird. Nun 
wird wieder evacnirt nnd das Bohr erwärmt. Die Bohren mtssen 
in geneigter Stellang erhitzt worden sein, damit in der Spitze, die 
behufo Ansatz an dde Pampe abgesprengt wird, sich kein kohlen- 
saarer Baryt findet 

Zuerst ttberzeogte ich mich von der Genauigkeit, mit der bei 
diesem Verfahren die Kohlensäore in reinem kohlensauren Baryt be- 
stimmt werden kann. Dann setzte ich dem kohlensauren Baryt 
einige Decigramm salpetersauren Baryt hinzu, der ja immer in den 
Lösungen, in denen der Harnstoff nach Bunsen's Methode bestimmt 
wird, vorhanden ist. Wie zu erwarten, beeinflusst der salpetersaure 
Baryt die Kohlensäurebestimmnng nicht. Die eoneentrirte Gitronen- 
säure ist selbst beim Erwärmen ihrer geringen Avidität wegen im 
Vergleich zu deijenigen der Salpetersäure nicht im Stande letztere 
in Freiheit zu setzen. 

Gasometrische Bestimmang der COi in BaCOs. 



BftCOg in Grm. 


Darin CO2 

berechnet 

in C.-Ctm. 

bei 00 n. i M. 


Gefunden CO2 

in a-Ctm. 
bei 00 11.1 M. 


Berechnet 00^ 
in Grm. 


Oeftanden CO3 
in Grm. 


Abeointei Fehler 

der 

GOs-Besiim- 

mnng in Grm. 


0,1120 
0,tl58 
0,1017 
0,0955 


9,65 
9,96 
8,76 

8,18 


9,45 
9,89 
8,73 
8,09 


0,0250 
0,0258 
0,0227 
0,0212 


0,0245 
0,0256 
0,0226 
0,0209 


— 0,0005 

— 0,0002 

— 0,0001 

— 0,0003 



Bestimmang der CO2 in BaCOs + Ba2N03. 



0,0737 
0,1288 
0,0972 



6,33 

11,08 

8,37 



6,37 

11,08 

8,36 



0,0164 
0,0287 
0,0217 



0,0165 
0,0287 
0,0216 



+ 0,0001 

0,0 
— 0,0001 



Bestimmang des Ü aus der COs nach dem Erhitzen mit ammoniak. 

Chlorbaryumlösong. 



Gewicht des 17 


Dnrin OOx 

berechnet 

in C.-Ctm. 

bei 00 u. IM. 


Darin CO2 

{^fanden 

in C.-Ctm. etc. 


+ 

U 

gefunden 

in Grm. 


Fehler 
in Gm. 


0,0714 


20,17 


20,24 


0,0716 


■h 0,0002 



Ich habe bei den unten folgenden Durchleitungsversuchen den 
Harnstoff also folgendermaassen bestimmt Es wurden 100 C.-Ctm. 
Blut mit dem 5 fachen Volam absoluten Alkohols versetzt, nach 12- 
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stttndigem Stehen die Flttflsigkeit vom Niederschlag abfiltrirt and 
eingednnstet. Der Rückstand wurde mit warmem Wasser aufge- 
nommen ondy da die Flüssigkeit ausserordentlich schwer filtrirte, 
eine Klärung vorgenommen, indem etwas Alaunlösung, dann Baryt- 
wasser im Ueberschuss zngefflgt und GOa bis zur sauren Reaction 
eingeleitet wurde. Es wird vom Niederschlag abfiltrirt, was jetzt 
sehr schnell ausfbhrbar, und im Filtrat der Harnstoff mit salpeter- 
saurem Quecksilberoxyd gefällt. Dieser Niederschlag wird gut aus- 
gewaschen, mit H2S zerlegt und der ttberschtlssige H2S durch einen 
raschen Luftstrom verdrängt. Es wird Barytwasser bis zur alkali- 
schen Reaction zugefllgt und CO2 durchgeleitet, vom Niederschlag 
abfiltrirt und eingedunstet. Der Rückstand wird mit etwas Wasser 
aufgenommen, filtrirt und auf ein bestimmtes Volum, gewöhnlich 25 
C-Ctm., gebracht, von welchem ein aliquoter Theil mit ammoniaka- 
lischer Chlorbaryumlösung im zugeschmolzenen Rohr erhitzt und die 
im entstandenen kohlensauren Baryt enthaltene Kohlensäure gaso- 
metrisch bestimmt wird. Die Röhreninhalte waren nach dem Er- 
hitzen fast immer wasserhell, selten von einem ganz leicht gelb- 
lichen Ton. 

II. Methode der Durehleitung:» 

Wenn wir die einzelnen Organe durch einen künstlichen Blut- 
strom lebend erhalten wollen, müssen wir die Bedingungen möglichst 
denen des normalen Kreislaufs gleich zu machen suchen. In erster 
Linie muss der Blutstrom hinreichend schnell sein. Die Durchlei- 
tungsmetbode von Bunge und Schmiedeberg, bei der das ve- 
nöse Blut durch Schütteln im Ballon wieder arterialisirt wurde, ent- 
sprach noch nicht genug der Anforderung eines möglichst continuir- 
lichen Blutstroms. Nur wenn sehr grosse Blutquantitäten zum Versuch 
benutzt werden, so dass sie successive arterialisirt werden können, 
sind die Pausen, in denen der Blutstrom unterbrochen wird, relativ 
kurz. Die Anwendung sehr grosser Blutmengen ist aber für die 
Fälle, wo auf Bildung einer Substanz aus einer procentischen Be- 
stimmung geschlossen werden soll, unvortheilhaft. Hier ist es zweck- 
entsprechender, eine kleinere Blutmasse das Organ häufiger passiren 
zu lassen. — Ich wendete daher eine andere Art, das Blut wieder 
arteriell zu machen, an. Das aus der Vene ausfliessende Blut lief 
in eine etwa 2 Liter fassende Wulff 'sehe Flasche, die 2 Tubuli 
oben und einen am Boden besass. In den einen oberen Tubulus war 
ein Scheidetrichter eingesetzt, durch welchen das venöse Blut in die 
Flasche gelangte. Der andere obere Tubulus war durch ein Glas- 
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rohr mit dem Tabulus einer ebenso grossen Wal ff sehen Fiasebe 
verbunden, deren zweiter oberer Tobulns offen blieb. In den am 
Boden befindlichen Tabulas der ersten Flasche waren zwei Röhren 
eingesetzt. In die eine konnte ein regalirbarer, von einem Wasser- 
gebläse gelieferter Luftstrom. eingetrieben werden. Die andere Röhre 
stand durch einen Schlauch in Communication mit dem Reservoir, 
aus dem das Blut in das Organ geleitet wurde. Letztere Communi- 
cation war durch eine Klemme geschlossen. — Das aus der Vene 
durch den Scheidetrichter in die erste Wulff sehe Flasche fliessende 
Blut begegnete dem am Boden eintretenden Luftstrom und wurde 
sofort wieder arteriell. Durch den raschen, das Blut passirenden 
Luftstrom schäumt es oft recht stark. Der sich bildende Schaum 
tritt durch das Glasrohr zum Theil in die zweite Flasche ttber. Sollte 
das Blutreservoir, aus dem das Blut ins Organ geleitet wurde, wieder 
gefüllt werden, so wurden alle Communicationen der beiden Wulff- 
sehen Flaschen nach aussen geschlossen und die Schlauchverbindung 
nach dem Reservoir geöffnet. Durch den fortgehenden Luftstrom 
tritt sehr schnell in den Flaschen Ueberdruck ein, durch welchen 
das Blut durch die am Boden befindliche Schlauchcommunication ins 
Reservoir übertrat, um von hier aufs Neue ins Organ geleitet zu 
werden. Diese Anordnungsweise erleichtert die Ausführung einer 
Durchblutung bedeutend, denn man hat nur rechtzeitig die ent- 
sprechenden Communicationen zu scbliessen oder zu öffnen, macht 
die Zeit, während deren der durchs Organ fliessende Strom unter- 
brochen werden muss, äusserst kurz und ermöglicht dadurch bedeu- 
tend grössere Blutmengen, wie früher ausfahrbar, das Organ passiren 
zu lassen. Es ist mir bei dieser Versuchsanordnung gelungen, inner- 
halb 5V2 Stunden 52 Liter Blut durch den hinteren Theil eines 
kleinen Hundes strömen zu lassen. Ich bemerke femer, dass sowohl 
Blut wie Organe immer auf Körpertemperatur erwärmt waren. 

III. Yersuehe am Thier und Durehblutungren isolirter Orgrane. 

Meine am Huhn und der Schlange ttber die Beziehung der Niere 
zur Harnsäurebildung angestellten Versuche hatten bereits unzwei- 
deutig bewiesen, dass bei diesen Thieren sehr erhebliche Quanti- 
täten von Harnsäure nach völliger Ausschaltung der Nieren entstehen. 
Ohne in Abrede stellen zu wollen, dass eine geringe Hamsäuremenge 
auch aus dem Stoffwechsel der Niere hervorgehen könne, musste die 
Anschauung Zalesky's, welcher der Niere die harnsäurebildende 
Function fast ausschliesslich zugewiesen, als widerlegt betrachtet 
werden. War es ja doch wenig wahrscheinlich, dass die Nieren 
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zwar normaler Weise der hanptsäcUicbste Hamsänreprodactionsort 
seien y beim nepbrotomirten Tbier bingegen der Aasfall der Nieren- 
fanction dnreh [energiscbes Yicariren anderer Organe ausgeglicben 
wnrde. Die Unabbängigkeit der Bildung der Harnsäure von den 
Nieren bei Huhn und Scblange siebt in guter Uebereinstimmung mit 
dem Resultat der Untersucbungen , welcbe über die Beziehung der 
Harnstoff bildung des Säugers zur Niere angestellt sind, unter wel- 
chen die von C. Voit*) bei Weitem die vorzüglichste ist. Voit hat 
den Harnstoff mit salpetersaurem Quecksilber gefällt und als sal- 
petersaure Verbindung gewogen. Durch Messung der Erystallwinkel 
hat er das gewogene Product als salpetersauren Harnstoff identificirt, 
aber leider eine chemische Controle, sei es durch CO2- oder Stick- 
stoffbestimmung, unterlassen. Ohne die Resultate dieses Forschers 
in Zweifel ziehen zu wollen, hielt ich es dennoch für geboten, mich 
von dieser wichtigen Thatsache nochmals zu überzeugen, und den 
erhaltenen Harnstoff auch chemisch auf seine Reinheit zu untersuchen. 

Versuch 1. 
Exstirpation der Nieren eines Hundes. Einem Hunde 
von 21 Egrm. Körpergewicht werden beide Nieren exstlrpirt und 
ihm eine Blutprobe aus der Carotis entzogen. Nach 27 Stunden 
wird er durch Verbluten getödtet und der Harnstoffgehalt des Blutes 
wiederum bestimmt. 

1. 60 C.-Ctoi. des normalen Blutes enthielten 0,0290 Grm U 
Dieser in Krystallen gewogene U gab 7,60 C.-Ctm. CO2 bei • 

und 1 M. = 0,0270 Grm. U = 0,045 pCt 

2. 50 C.-Ctm. Blut des nach 27 Stunden entzogenen Blutes gaben 

0,116 Grm. kiystall. Harnstoff. Hierin CO2 gefunden: 

29,36 C-Ctm. bei 0» und 1 M. — 0,104 Grm. U = 0,208 pCt 
Es wurde in diesen Analysen das Eiweiss durch Erhitzen coa- 
gulirt und der Harnstoff, wie oben angegeben, dargestellt. 
Es hatte also das Blut enthalten: 

Zur Zeit der Operation 0,045 pCt. ü 

27 Stunden später . . . 0,208 pCt. U 

Dieser Versuch bestätigt die Anschauung, dass beim Säuge- 
thier nach Entfernung der Niere eine beträchtliche Production von 
Harnstoff stattfindet Es galt jetzt die Durchblutungen der einzelnen 
Organe zu beginnen. 

1) Zeitschrift f. Biologie. Bd. IV. S. 77. 

ArchlT f&T experimentelle Pftthologie n. PhamiAkologie. XV. Bd. 26 
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Die meisten Physiologen sind wohl angenblicklieh der Andefat, 
da» beim Sängethier der Harnstoff ähnlich der Kohlensäore in den 
verBchiedensten Oi^ganen entstehen kOnne. Wie ich es bereits in 
meiner Arbeit ^^Ueber die Bfldnngsstittte der Hamrtlnre" ansge^ro- 
eben, setzte ich ein Gleiches in Bezug anf die Bildung der Harn- 
säure beim Vogel nnd der Schlange vorans. Es erschien daher 
ziemlich gleichgültig, mit welchem Organ begonnen wurde. Trotz- 
dem es festgestellt I dass die Harnstoff bildnng nicht an die Nieren- 
fimction geknttpft war, ghiubte ich doch am zweckmSssigsten mit 
der Niere zn beginnen, als dem Organ, von dem bereits nachge- 
wiesen, dass es seine Fähigkeit Synthesen zn bewerkstelligen, rdatiy 
lange beibehielt. Ich habe von den Hamstoffvorstofen nnr kohlen- 
saures und ameisensanres Ammon benutzt, weil ja bei ihnen 
der Uebergang in Harnstoff als am leichtesten erfolgend, vorans- 
gesetzt werden mnsste. Es ergab sich also die Frage: Kann die 
isolirte Niere bei künstlicher Durchblutung kohlen- 
saures Ammon in Harnstoff umwandeln? 

Versuch 2. 

Durchblutung einer Rindsniere. Die Durchleitung be- 
gann 1 V2 Stunden nach dem Tode des Thieres. Es wurde das Nieren- 
becken vom Ureter aus mit Kochsalzlösung ausgespült, um etwa vor- 
handenen Harn zu entfernen. Es wurden zuerst während einer Stunde 
4 Liter Blut durch die Niere geführt, um eine gleichmässige Zusam- 
mensetzung der gesammten Blutmasse zu erzielen, und sodann die 
Proben zu Analyse I entnommen. • Jetzt wurden dem Blut allmählich 
19 C.-Ctm. einer Lösung von kohlensaurem' Ammon , die 0,551 Grm. 
NHs enthielten, zugesetzt und während 4 Stunden 13 Liter durchge- 
leitet. Die während der ersten 3 Stunden aus dem Ureter geflossene 
Flüssigkeit betrug 3 C.-Ctm. und reagirte alkalisch. Sie wurde fortge- 
gossen. Das während der letzten Stunde gebildete Ureterensecret 
war leicht röthlich gefärbt, betrug 10 C.-Ctm. und wurde dem Blut 
wieder zugesetzt 

Die circnlirende Blutmasse betrug 1500 C.-Ctm. Gewicht der 
Niere, bei Beginn des Versuchs 500 Grm., am Schluss 900 Grm. 

I. Analyse des Blutes bei Beginn der Durchleitung. 

100 C.-Ctm. Blut entsprachen 20 C.-Ctm. wässriger U-Lösung. 
10 „ dieser Lösung gaben 5,68 C.-Ctm. CO2 bei 0<> und 1 M.0 

20 n entsprachen also 11,36 C.-Ctm. CO2 — 0,0402 Grm. U. 
1) Die C.-Ctm. CO2 beziehen sich immer auf 0® und 1 Meter Druck. 
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n. Analyse des Blates nach beendeter Dorcbleitung. 

a) 100 C.-Ctm. Blut -= 23,25 C.-Ctm. Ü-Lösung. 
10,80 C.-Ctm. hiervon gaben 5,61 C.-Ctm. CO2. 

23,25 C.-Ctm. entsprachen 12,07 C.-Ctm. CO2 = 0,0427 Grm. U. 

b) 100 C.-Ctm. Blut — 24,3 C.-Ctm. U-Lösung. 

12,05 C.-Ctm. dieser Losung gaben 5,11 C.-Ctm. CO2. 

24,3 C.-Ctm. entsprachen also 10,31 C.-Ctm. CO2 = 0,0365 Orm. U. 
Es hatte das Blut enthalten 

vor der Durchleitung — 0,0402 pCt U 
nach der Durchleitung nach a) 0,0427 pCt. | + 



a) 0,0427 pCt. \ + 

b) 0,0365 pCt. /Mittel 0,0396 pCt.U, 



Es hatte sich, wie ersichtlich, in diesem Versuch kein Ham- 
sto£f gebildet Das Fundament der Schlussweise, Bildung oder Nicht- 
bildung von Harnstoff aus dem procentischen Gehalt des Blutes an 
demselben zu ermitteln, bildet die Voraussetzung, dass sich die Zu- 
sammensetzung des Blutes während der Durchleitung nicht wesent- 
lich ändert Es sind in den folgenden Versuchen stets Trocken- 
substanzbestimmungen des Blutes bei Beginn und am Schluss der 
Durchleitung ausgeführt, um einen Einblick in die Grösse der Trans- 
sudation und Verdunstung, die beide eine Concentration des Blutes 
bewirken, zu gewinnen und so feststellen zu können, ob durch diese 
Factoren der Schluss alterirt wird. Bei der Niere kann es fraglich 
erscheinen , ob eine auf procentische Bestimmung gegründete Beur- 
theilung statthaft, ob nicht der aus kohlensaurem Ammon eventuell 
gebildete Harnstoff sofort in die Hamkanälchen übertritt und so trotz 
gleichbleibenden Hamstoffgehalts des Blutes Harnstoffbildung statt- 
gefunden haben konnte. Hiergegen ist zu bemerken, dass ich die 
Hauptmenge des aus dem Ureter geflossenen Transsudats dem Blut 
wieder zugesetzt hatte. 

Man könnte noch einen anderen Weg zur Untersuchung der 
Frage, ob die Niere im Stande ist aus kohlensaurem Ammon Harn- 
stoff zu bilden, einschlagen, was ich auch, doch nicht erfolgreich 
gethan. Man benutzt von den beiden Nieren eines Thieres eine 
nebst 1 000 C.-Ctm. Blut zum Durchleitungsversuch und bestimmt in 
der anderen -f 1000 Ü.-Ctm. Blut die Hamstoffmenge , die dann als 
Quantität des beim Beginn der Durchleitung vorhandenen Harnstoffs 
der Rechnung zu Grunde gelegt wird. Diese Versuchsanordnung setzt 
voraus, dass in beiden Nieren eines Thieres nach Ausspülung des 
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Nierenbeckens gleiche Harnstoffmengen enthalten sind, was nicht 
immer zutreffen wird, da wir wissen, dass die ans beiden Ureteren 
aosfliessende Hammenge keineswegs bei beiden Nieren in gleichen 
Zeiten die gleiche ist Es tritt aber bei dieser Bestimmnngsweise 
noch eine analytische Schwierigkeit auf. Wird die Hamstoffbestim- 
mnng in 100 C.-Gtm. vorgenommen, so findet eine Mnltiplication des 
unvermeidlichen Fehlers mit 1 5 — 20 statt. Ein Fehler von 5 Mgrm. 
gibt hier schon ein Decigramm. Es ist also auch die Methode fOr 
em derartiges Verfahren nicht scharf genug und würde man nur bei 
einer sehr grossen Anzahl von Versuchen zu sicheren Schlüssen ge- 
langen. 

Versuch 3. i 

Durchblutung der hinteren Hälfte eines Hundes. Ein 
männlicher Hund wird durch Verbluten getödtet und die hintere 
Hälfte von der Bauchaorta aus durchblutet. Die Harnblase wird 
abgebunden. 

Es wurden zuerst 3 Liter durchgeführt, dann die Probe zur Ana- 
lyse I unternommen und mit dem Zusatz des kohlensauren Am- 
mons begonnen. • 

Es wurden 30 C.-Ctm. der Lösung des kohlensauren Ammons 
»= 0,87 Qrm. NH3 zugefügt. 

Die Anzahl der nach Zusatz des kohlensauren Ammons durch- 
geflossenen Liter betrug 49. 

Dauer des Versuchs 5V2 Stunden. 

Am Schluss der Durchblutung war die Musculatur des rechten 
Oberschenkels noch völlig reizbar, die des linken hatte ihre Erreg- 
barkeit eine Stunde vor Schluss des Versuchs verloren. 

Die circulirende Blatmasse betrug 1500 C.-Ctm. 

L Analyse des Blutes bei Beginn der Durchleitnng. 

Trockensubstanzbestimmung. 
a) 7,8540 Grm. Blut gaben 1,9140 Grm. Trockensubst = 24,50 pCt. 
' b) 10,3380 „ „ „ 2,5228 „ , — 24,40 pCt. 

Mittel = 24,45 pCt 

Harnstoffbestimmnng. 

a) 100 C.-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-Lösung, die 4,19 C.-Ctm. CO2 gab 

= 0,0147 U. 

b) 100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung, die 3,79 C.Ctm. CO2 gab 

— 0,0134 ü. 
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II. Analyse des Blates am Schloss der DarchleituDg. 

TrockensabstanzbestimmaDg. 

a) 12,8603 Grm. Blnt gaben 3,1623 Grm. Trockensubst. «= 24,59 pCt. 

b) 14,7993 „ „ „ 3,6401 „ „ — 24,59 pCt. 

Hamstoffbestimmang. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung, die 3,87 C.Ctm.COa gab 

= 0,0137 U. 
Es enthielt- das Blut 

vor der Dnrchleitnng nach . . a) 0,0147 pCt. U 

b) 0,0134 pCt. U 

im Mittel 0,0140 pGt. U 

+ 
nach der Dnrchleitung 0,0137 pCt U. 



Versuch 4, 

Durchblutung der hinteren Hälfte eines Hundes. Es 
wurden einem grossen Hunde 800 C.-Ctm. Blut entzogen. Ein kleiner 
Hund wird durch Verbluten getödtet und sein Blut mit den 800 
C.-Ctm. Blut zur Dnrchieituug benutzt. Die Anordnung war die- 
selbe wie im yorigen Versuch. 

Es werden erst 4 Liter durchgeleitet, dann das Blut zur Ana- 
lyse I entnommen uud mit dem Zusatz von kohlensaurem Ammon 
begonnen. 

Kohlensaures Ammon zugesetzt 12 C.-Ctm. = 0,348 Grm. NH3. 

Circulirende Blutmasse 1100 C.-Ctm. 

Nach Beginn des Ammoniakzusatzes wurden durchgeleitet 40 Liter. 

Dauer der Durchleitung 4^/4 Stunden. 

Während der ersten 4 Stunden machten die Beine spontan Be- 
wegungen, offenbar durch Reizung vom Rückenmark aus. Am Schluss 
des Versuches war die Erregbarkeit völlig erhalten. Stiess man eine 
Elektrode ins Rückenmark und setzte die andere aufs Bein auf, so 
erhielt man Tetanus. Ein Theil des Rückenmarks war ebenfalls 
noch vital, denn Reizung eines deines verursachte Zuckung des an- 
deren. Am Schluss des Versuches waren die Muskeln stark ödematös. 

I. Analyse des Blutes bei Beginn der Durchleitung. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 4,9064 Grm. Blut gaben 1,0729 Grm. Trockensubst. -» 21,87 pCt. 

b) 9,3850 n n n 2,0624 „ „ = 21,97 pCt. 

Mittel = 21,92 pCt 
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Harnstoffbestimmaiig. 

a) 100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung, 
11,5 „ derselben gaben 5,0 C.-Ctm. CO2. 

25,0 „ entsprachen also 10,87 „ CO2 = 0,0384 ü 

b) 1 00 C.-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 
13,5 „ derselben gaben 5,85 C.-Ctm. CO2. 

25,0 „ entsprachen also 10,83 „ CO2— ^,038311 
n. Analyse des Blutes nach beendeter Durchleitung. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 11,9756 Grm. Blut gaben 3,0803 Grm. Trockensubst. = 25,72 pCt. 

b) 8,2705 „ „ „ 2,1272 „ „ — 25,72 pCt. 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. Ü-Lösung. 
13,0 „ derselben gaben 5,49 C.-Ctm. CO2. 

25,0 „ entsprachen. .. 10,55 „ C02= 0,0372 U 
Es enthielt das Blut 



4- 



Yor der Durchleitung . . . 0,0384 pCt Ü 



+ 



0,0888 pa u 

+ 
nach der Durchleitung . . 0^0373 pCt. U 



Diese beiden Versuche, von denen der letzte besonders gelungen 
ist, zeigen unzweideutig, dass der Muskel ebenso wie die Niere 
nicht im Stande ist, bei der Durchleitung aus Kohlen- 
säure und Ammoniak Harnstoff zu bilden. Viel anschaulicher 
wie bei der Niere sehen wir beim Muskel seine Lebenseigenschaften 
sich 5 Stunden lang bei der Durchblutung ausgezeichnet forterhalten, 
und dennoch findet keine nachweisbare Harnstoffbildung statt. Eine 
ganze Reihe physiologischer Thatsachen, auf die einzugeben hier 
nicht der Ort, sprechen ebenfalls daftlr, dass der Stoffwechsel des 
Muskels in keiner oder nur sehr entfernter Beziehung zur Hamstoff- 
bildung steht und befindet sich das gewonnene Resultat mit diesen 
in guter Uebereinstimmung. 

Die vorigen Versuche geben gleichzeitig einen Maassstab ftbr die 
Genauigkeit der Methode. Sie zeigen, dass es sehr gut möglich, auf 
Bildung oder Nichtbildnng von Harnstoff aus der procentischen Be- 
stimmung desselben zu schliessen. Anfangs erschien mir dies zwei- 
felhaft. War doch nichts über die Grösse der Transsudation bei 
Durchleitung von Organen bekannt. Die in normalen Verhältnissen 
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hierüber gewonnenen Resultate konnten, weil es sich am defibrinirtes 
Blnt handelte, auf Dnrchleitungen keine Anwendung finden. Femer 
mnsste die Arterialisation des Blutes durch einen Luftstrom ebenfalls 
die Goncentrationsverhältnisse ändern, denn die für niedere Tempe- 
ratur mit Wasserdampf gesättigte Luft musste bei ihrem Durch- 
streichen durch das warme Blut demselben Wasser entziehen. Um 
den Einfluss dieser beiden Factoren, der Transsudation und der 
Wasserverdunstung, beurtheilen zu können, sind die Trockensubstanz- 
bestimmungen ausgeführt. Die beiden letzten Versuche zeigen, dass 
die Zunahme der Trockensubstanz keine erhebliche ist, denn in 
Versuch 3 betrug dieselbe 0,14 pCt, in Versuch 4 3,80 pGt. 

Bildete weder die Niere noch der Muskel aus kohlensaurem 
Ammon Harnstoff, so musste jetzt die Leber daraufhin untersucht 
werden. Eine Reihe von Versuchen hatte mir gezeigt, dass es nicht 
zweckmässig ist, Leber und Blut demselben Thier zu entnehmen. 
Zur Durchleitung brauchte ich ca. 1000 G.-Ctm. Blut. Die Leber 
eines Hundes, der so viel Blut liefert, ist für den Versuch zu gross. 
Es wurde daher die zu durchblutende Leber einem kleinen Hunde 
entnommen und sein Blut mit dem von einem anderen gewonnenen 
vereinigt benutzt. Das Blut wurde stets in die Porta eingeleitet und 
aus der Cava oberhalb des Zwerchfells wieder aufgefangen. Die 
Arteria hepatica war geschlossen. Die Leber wurde stets in Ver- 
bindung mit dem Zwerchfell gelassen. Leider lässt sich bei der 
Leber der Grad, in dem sie ihre Lebenseigenschaften im Durch- 
blutnngsversuch bewahrt, äusserlich nicht beurtheilen. Beim Muskel 
beweist die Zuckung seine Vitalität, bei der Niere sehen wir wenig- 
stens die rhythmischen Contractionen des Ureter — nur die Leber 
lässt nichts über ihr Leben oder ihren Tod erkennen. 



Versuch 5, 

Durchblutung der Leber eines Hundes. Es wurde einem 
grossen Hunde Blut entzogen und die Leber eines kleinen Hundes 
zum Versuch benutzt Die Durchleitung begann 15 Min. nach dem 
Tode des Thieres. Die gesammte Blutmasse von 1250 C.-Ctm. wurde 
3 mal durch die Leber geleitet, hierauf die Probe (250 C.-Ctm.) zu 
Analyse I entnommen und mit dem Zusatz von kohlensaurem Ammon 
begonnen. 

Die restirende Blutmasse von 1000 C.-Ctm. wurde während 
3^/4 Stunden 20 mal durch die Leber geleitet. Kohlensaures Ammon 
zugesetzt 6 C.-Ctm. ^ 0,16 6rm. NHs. Am Schluss des Versuches 



386 XII. V. SCHBÖDSR 

war die Leber hart und sebwärzlich braun gefärbt Sie wog nach 
beendeter Durchleitong blnthaltig 400 Grm. 

Das Blut floss bei einem Druck von ca. 50 Mm. Hg im conti- 
nuirlichen Strabl. 

I. Analyse des Blutes bei Beginn der DurcUeitnng. 

Trockensubstanzjbestimmung. 

a) 7,2169 Grm. Blut gaben 1,4552 6nn. Trockensubst — 20,16 pCt. 

b) 4,5863 „ „ „ 0,9212 „ „ —20,09 „ 

Mittel — 20,13 pCt 
Hamstoffbestimmung. 

a) 100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

1 2,2 . derselben gaben 6,33 C.-Ctm. COi 
25,0 „ entsprachen 12,91 C-Ctm. CO2 

= 0,0456 Grm. ü 

b) 100 C.-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

12,8 „ derselben gaben 6,49 C.-Ctm. GOi 
25,0 „ entspHachen 12,68 C.-Ctm. OO2 

«= 0,0448 Grm. U 

II. Analyse des Blutes am ScUuss des Versuches. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 7,5357 Grm. Blut gaben 1,5313 Grm. Trockensubst = 20,32 pCt 

b) 7,0220 „ n n 1,4246 , „ =20,29 , 

Mittel »^ 20,31 pCt 
Hamsto£fbe8timmung. 

a) 100 C.-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

1 0,8 „ derselben gaben 9,83 C.-Ctm. CO2 
25,0 „ entsprachen 23,10 C.-Ctm. CO2 

== 0,0815 Grm. U 

b) 1 00 C.-Cün. Blut — 25,0 C-Ctm. U-Lösung. 

1 4,5 „ derselben gaben 13,09 C.-Ctm. CO2 
25,0 n entsprachen 22,93 C.-Ctm. OO2 

= 0,0809 Grm. U 

Es hatte das Blut enthalten 

+ 
vor der Durchleitung nach a) 0,0456 pCt U 

b) 0,0448 , U 
im Mittel ^ 0,0462 pCt U 
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nach der Dnrchleitnng nach a) 0^0815 pGt U 

b) 0,0809 , U 



im Mittel = 0,0813 pCt. U 
Die Trockensabstanz hatte nar um 0,18 pCt. zugenommen. 
Es war nach diesem Versnchsergebniss in hohem Grade 
wahrscheinlich, dass in der Leber eine Bildung von 
Harnstoff und kohlensaurem Ammon stattgefunden. Der 
Hamsto£fgehalt des Blutes hatte um 0,036 pCt. zugenommen, was 
einer Steigerung um 79,6 pCt. des ursprünglichen Hamstoffgehalts 
entsprach und ftir die circulirende Blutmasse von 1000 C.-Gtm. eine 
Mehrbildung von 0,36 Grm. Harnstoff ergab. Der nächste Versuch 
sollte lehren , wie lange diese Harnstoff bildung anhielt und wie sie 
sich auf die verschiedenen Zeiten der Durchleitung vertheilte, um 
hiemach die zweckmässigste Dnrchleitungsdauer bemessen zu können. 

Versuch 6. 

Durchblutung der Leber eines Hundes. Es wurde ein 
kleiner Hund zum Versuch benutzt und Blut von einem grossen hin- 
zngenommen. Die Durchleitung begann 20 Min. nach dem Tode des 
Thieres. 

Die 950 C.-Ctm. betragende Blutmasse durchströmte Imal die 
Leber, dann werden 150 C.-Ctm. zu Analyse I entnommen. 

Die restirende Blutmasse von 800 C.-Ctm. wird während 3 Stun- 
den 25 mal durch die Leber geführt und 125 C.-Ctm. zur Analyse U 
entnommen. Innerhalb dieser Zeit waren dem Blut 20 C.-Ctm. ameisen- 
saures Ammon, die 0,1978 Grm. NHa enthielten, allmählich zugefügt. 

Es wird das Blut ohne weiteren Ammoniakzusatz innerhalb 
2 Stunden noch 26mal durch die Leber geführt. 

Das Blut fioss bei einem Druck von ca. 15 Mm. Hg im Strahl 
aus der Vene. Die Leber blieb bis zum Schluss des Versuchs weich 
und normal gefärbt, nur während der letzten 2 Stunden bildeten 
sich einige dunkler gefärbte Stellen. 

Die Leber wog bluthaltig am Schluss des Versuches 350 Grm. 

L Analyse des Blutes bei Beginn der Durohleitung. 

l^rockensubstanzbestimmung. 
6,0751 Grm. Blut gaben 1,4562 Grm. Trockensubstanz — 23,97 pCt. 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. Ü-Lösung. 

a) 11,5 C.-Ctm. derselben gaben 7,00 C.-Ctm. CO2 

b) 11,5 „ « „ 7,07 „ „ 



388 Xn. y. SOHBÖDBB 

+ 
25,0 C.-Ctm. entsprachen nach a) 15,19 G.-Ctm. GOi— 0,0536 Gm. U 

b) 15,34 „ , — 0,0541 , U 
IL Analyse des Blntes nach Sstflndiger Dorchleitang. 

Trockensnbstanzbestiimmang. 
4,9886 6nn. Blut gaben 1,2205 Onn. Trockensubstanz »» 24,46 pCt. 

Hamstoffbestimmnng. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. Ü-Lösung. 
a) 11,75 C.-Ctm. derselben gaben 15,77 C.-Ctm. CO2 

b) 11,50 n n n 15,19 „ 

25,00 „ entsprachen nach a) 33,59 „ „ «= 0,1 1 86 Grm. U 

b) 33,11 „ „ =0,1169 „ ü 
m. Analyse des Blutes nach 5stttndiger Durchleitnng. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 7,8836 Grm. Blut gaben 1,9799 Grm. Trockensubst. = 24,99 ptt. 

b) 7,0129 n n n 1,7598 , , =25,09 „ 

Mittel = 25,04 pCt 
Hamsto£fbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-LOsung. 

a) 11,0 C.-Ctm. derselben gaben 14,66 C.-Ctm. CO2 

b) 12,0 „ n n 17,44 „ „ 

+ 
25,0 n entsprachen nach a) 34,72 „ „ —0,1226 Grm. U 

b) 36,27 n » —0,1280 , ü 

Es hatte das Blut erhalten 

+ 
vor der Durchleitung nach a) — 0,0536 pCtU 

b) — 0,0541 „ ü 



im Mittel = 0,0538 pa U 
nach 3stttndiger Durchleitnng nach a) — 0,1186 pCt.U 

b) ^ 0,1169 „ ü 



im Büttel — 0,1177 ptt. ü 
nach 5sttindiger Durchleitung nach a) — 0,1226 pCt U 

b) = 0,1280 „ U 

im Mittel = 0,1253 pCt. Ü 
Es hatte eine Steigerung um 132,9 pCt des beim Beginn der 
Durchleitung vorhandenen Hamsto£fgehalts stattgefunden, die sich 
zeitlich vertheilt; 
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Zunahme in den ersten 3 Stnoden » 118,7 pCt. 
« „ „ letzten 2 „ — 14,2 „ 



Gesammtzonahme «» 132,9 pCt. 
Die in Somma gebildete Harnstofifmenge Ittsst sich nur annähernd 
berechnen, denn ta^Bt bei jeder Dnrchleitong findet etwas Blntang 
statt. Es entzieht sich so oft ein, wenn auch kleiner Theil des Blutes 
der weiteren Hamsto£fanreicherung und bleibt auf niederem Procent- 
gehalt stehen. 

Beim Beginn der Durchleitung y(Hrhanden. . 0,43 Grm. U 

Am Schluss der Durchleitung vorhanden . . 0,99 „ ü 

+ 
Zunahme 0,56 Grm. U 

+ 
Aus dem zugefttgten NHa konnten sich bil den 0,35 „ ü 

Differenz 0,21 Grm. U 
Die aufif allende Thatsache, dass die Hamstoffzunahme grösser 
ist, als dem zugesetzten Ammoniak entspricht, erklärt sich theils 
durch den Umstand, dass etwas Blutung stattgefunden, theils wohl 
durch die Annahme, dass das Blut wohlgeftttterter Thiere bereits 
Substanzen enthält, die bei der Durchblutung in Harnstoff übergehen. 
Die Trockensubstanz des Blutes hatte sich nur wenig geändert, 
denn sie betrug 

vor der Durchleitung . . . 23,97 pCt. 
nach 3 ständiger Durchblutung 24,46 „ 

Zunahme 0,49 pGt. 
nach 5stflndiger Durchleitung 25,09 „ 

Zunahme 0,63 pCt. 
Handelte es sich in diesen Versuchen aber wirklich um eine 
Harnstoff bildung? Wissen wir ja doch, dass auch andere Substanzen, 
wie Zucker, Kreatinin, Hypoxanthin u. s. w. beim Erhitzen mit am- 
moniakalischer Chlorbaryumlösung gleichfalls Kohlensäure liefern. 
Munk (a. a. 0.) hat bereits den eventuellen Einflnss dieser Körper 
auf die Harustoffbestimmung besprochen. Zucker wird durch salpe- 
tersaures Quecksilberoxyd nicht gefällt Auch habe ich mich wieder- 
holt überzeugt, dass er in den Flüssigkeiten, in welchen der Harn- 
stoff bestimmt wurde, nicht zugegen war, sowie seine Abwesenheit 
aus dem Farblosbleiben der Röhreninhalte nach dem Erhitzen gleich- 
falls folgte. Kreatinin bedingt, wie Munk gezeigt, einen sehr ge- 
ringen Fehler. Vom Hypoxanthin muss das Gleiche gelten. Es 
könnten ja aber trotzdem in der Leber noch Körper vorhanden sein, 
die beim Erhitzen mit ammoniakalischer Chlorbaryumlösung Kohlen- 
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säure abspalten y deren Darstellung bis jetzt nicht gelungen, wobei 
an den von Hoppe-Seyler') beobachteten neuen Körper zu er- 
innern wäre. Dies musste sich am besten folgendermaassen ent- 
scheiden lassen. Bildete die Leber in der That aus kohlensaurem 
Ammon Harnstoff, so musste erwartet werden, dass, falls der Zusatz 
von kohlensaurem Ammon unterblieb, auch der nadi obiger Methode 
bestimmte Harnstoffgehalt des Blutes nicht anstieg. Die Substanzen, 
die Harnstoff vortäuschen konnten, mussten hierbei ebenso ins Blut 
gelangen und die erhaltene Hamstoffzahl musste lehren, ob von 
dieser Seite Fehler zu fürchten waren oder nicht. 

Ich habe das zum nächsten Versuch benutzte Thier IV2 Tage 
hungern lassen, um sicher zu sein, dass nicht mehr aus der Ver- 
dauung hervorgegangene, hamstoffbildende Substanzen im Blut des- 
selben vorhanden waren. 

• 

Versuch 7. 

Durchblutung der Leber eines hungernden Hundes 
ohne Zusatz von kohlensaurem Ammon. Die Dnrchleitung 
begann 30 Min. nach dem Tode des Thieres. Es fliessen erst 2 Liter 
durch die Leber, dann wird das Blut zur Analyse I entnommen. 
Hierauf werden innerhalb 2^/4 Stunden 18 Liter durch die Leber 
geführt Das Blut floss bei einem Druck von ca. 25 Mm. Hg im 
Strahl aus der Vene. Die Leber wurde bald hart und färbte sich 
dunkel. 

Die circulirende Blutmasse betrug 1500 C.-Ctm. 

Die bluthaltige Leber wog am Schluss des Versuches 1200 Grm. 

I. Analyse des Blutes bei Beginn der Durchleitung. 

Trockensubstanzbestimmung. 

5,9955 Orm. Blut gaben 1,3553 Grm. Trockensubstanz ~ 22,6 pGt 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

10,25 C-Ctm. derselben gaben 5,20 C.-Ctm. CO2 

+ 
25,0 . entsprachen 12,68 „ „ — 0,0448 Grm. U 

n. Analyse des Blutes am Schluss der Durchleitung. 

Trockensubstanzbestimmung. 
7,0637 Grm. Blut gaben 1,4278 Grm. Trockensubstanz = 20,21 pCt. 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. Ü-Lösung. 
a) 13,75 C.-Ctm. derselben gaben 6,71 C.-Ctm. CO2 

b) 10,15 n n n 4,65 „ 

1) Zeitschrift f. physiol. Chemie. Bd. 7. S.349. 
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25,0 C.-Ctm. entsprachen nach a) 12,2 C.-Ctm. CO2 = 0,0431 Grm. U 

b)ll,9 „ . =0,0420 n U 
Es hatte das Blnt enthalten 

voV der Durchleitnng 0,0448 pGt. U 

+ 
nach der Darchleitang nach a) 0,0431 „ U 

b) 0,0420 ^ U 
im Mittel 0,0425 pCt U 



Dieser Versncb zeigt in evidenter Weise, dass ohne Znsatz von 
kohlensaurem Ammon keine Steigernng des Hamstoffgehaltes einge- 
treten. Es ist aus ihm zu schliessen, dass in Betracht kommende 
Fehler durch Uebertrftt von Substanzen, die beim Erhitzen mit 
ammoniakalischer Ghlorbaiynmlösung CO2 abspalten, ans der Leber 
in das Blut nicht statt haben. Es war in diesem Versuch die Leber 
im Verhältniss zur Blutmasse sehr gross gewählt, um die günstigsten 
Chancen fUr die Fehlerquellen zu geben, und dennoch sind die Zahlen 
genau die gleichen, wie ich sie bei Durchblutung der Niere und des 
Muskels erhalten hatte. 

Die Trockensubstanz hat in diesem Versuch nicht wie in allen 
früheren zu-, sondern abgenommen. Auf den Grund dieser Erschei* 
nung gehe ich später ein. 

Der nächste Versuch war dem vorigen ähnlich, nur sollte hier 
weiter gegangen werden. Es sollte erstlich wie im vorigen gezeigt 
werden, dass eine Hamstoffbildung in der Leber eines hungernden 
Thieres bei der Durchblutung ohne Zusatz von kohlensaurem Ammon 
nicht eintrat, dass sie aber sofort begann, wenn der Leber kohlen- 
saures Ammon zugeführt wurde. Um eine eventuelle Steigerung 
des Hamstoffgehaltes scharf hervortreten zu lassen, habe ich die 
beiden zum Experiment verwandten Thiere 5 Tage hungern lassen, 
damit der beim Beginn der Durchleitung vorhandene Hamstoffgehalt 
des Blutes ein möglichst niedriger war. 

Versuch 8. 

Durchblutung der Leber eines hungernden Hundes 
ohne und mit Zusatz von kohlensaurem Ammon. Die 
Durchleitung begann 1 5 Min. nach dem Tode des Thieres. Es wird 
die gesammte Blutmasse von 1350 G.-Gtm. einmal durch die Leber 
geführt, dann werden zur Analyse I 250 C.-Ctm. entnommen. 
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Es wurden hierauf innerhalb 2 Stunden 10 Liter durchge- 
leitet und die Probe zur Analyse II entnommen (150 C.-Ctm.). 

Jetzt wurden dem Blut 15 C.-Ctm. kohlensaures Ammon «- 
0,42 Ammoniak zugesetzt und innerhalb 2 Stunden 10 Liter 
durchgefiihrt. 

Die ersten zwei Stunden blieb die Leber weich und sah normal 
aus, dann wurde sie allmählich härter. Am Anfang der dritten 
Stunde wurde das Blut etwas lackfarben. Das Blut floss bei einem 
Druck von ca. 50 Mm. Hg im Strahl aus der Vene. Es trat weder 
Blutung noch äusserlich wahrnehmbare Transsudation ein. 

I. Analyse des Blutes bei Begmn der Dnrchleitung. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 4,3286 6rm. Blut gaben 0,8968 Grm. Trockensubst. ^ 20,72 pGt 

b) 2,6394 „ , „ 0,5470 „ „ — 20,72 , 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 
a) 11,0 C.-Ctm. derselben gaben 3,0 C.-Ctm. CO2 
h) 9,9 , n n 2,04 „ 

25,0 „ entsprachen nach a) 5,77 „ „ = 0,0204 Grm. ü 

b)5,14 , „ =0,0183 „ U 

II. Analyse des Blutes nach 2 sttindiger Dnrchleitung ohne Znsatz 
von kohlensaurem Anamon. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 5,0636 Grm. Blut gaben 1,0696 Grm. Trockensubst. = 20,92 pCt. 

b) 5,1497 „ „ , 1,0882 „ „ = 21,13 , 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

a) 1 3,3 C.-Ctm. derselben gaben 3,67 C.-Ctm. CO2 

b) 9,7 „ n n 2,62 „ 

25,0 „ entsprachen nach a) 6,60 , „ — 0,0233 Grm. U 

b) 6,76 „ „ = 0,0239 „ ü 
ni. Analyse des Blutes nach Zusatz von kohlensaurem Anmion. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 6,4037 Grm. Blut gaben 1,3121 Grm. Trockensubst — 20,48 pCt. 

b) 3,2334 „ „ „ 0,6611 „ n —20,44 , 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

a) 11,5 C.-Ctm. derselben gaben 8,27 C.-Ctm. CO2 

b) 12,0 , „ „ 7,01 „ 
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+ 
25,0 C.-Ctm. entsprachen nach a) 17,95 C.-Ctm. CO2 «= 0,0635 Grm. U 

b) 15,90 „ n =0,0563 „ ü 

Es hatte das Blut enthalten 

vor der Durchleitong nach a) "^ 0,0204 pCt U 

. b) = 0,0183 , U 

im Mittel — 0,0193 pa. U 
nach 2stttndiger Dnrchleitnng 

ohne Znsatz von kohlensanrem Ammon nach a) »» 0,0233 pCt. Ü 

b) — 0,0239 , ü 

im Mittel — 0,0236 pCt. U 
nach 28ttindiger Dnrchleitnng 

mit Znsatz von kohlensanrem Ammon nach a) = 0,0635 pCt. U 

b) = 0,0563 „ IJ 

im Mittel — 0,0699 ptt. U 



Ans diesem Experiment geht sehr klar die Abhängigkeit der 
Hamstoffbildnng von der Gegenwart des kohlensauren Ammons her- 
vor. Trotz 2stttndiger Durchblutung der Leber bleibt 
der Harnstoffgehalt des Blutes völlig der gleiche — 
die Differenz von 4,3 Mgrm. liegt innerhalb der Fehlergrenzen der 
Methode — um sofort nach Ammoniakzufuhr auf beinah 
das Sfache sich zu erheben. In diesem Versuch war die Leber 
während der Zeit, in der sie den Harnstoff bildete, nicht mehr weich 
und sah sehr dunkelgefärbt aus. Das Hart- und Dunkelgefärbtwerden 
ist demnach nicht als Zeichen des völligen Absterbens der Leber zu 
betrachten. 

Der letzte Versuch ist noch in weiterer Beziehung von Inter- 
esse, Ist man im Stande die Leber bei der Durchleitung in einen 
Zustand zu bringen, in dem sie ohne zugeftthrte Hamstoffvorstufen 
kernen Harnstoff bildet, wie es in den beiden letzten Versuchen der 
Fall war, in dem jedoch bei Zufuhr von Körpern, aus denen Harn- 
stoff hervorgehen kann, wie beim letzten Versuch gezeigt, dieser 
Process eintritt, so lässt sich die ganze Reihe der Hamstoffvorstufen, 
sowie Körper, in denen die CH2-NH2-Grnppe vorhanden, daraufhin 
untersuchen, ob Harnstoff aus ihnen bei der Leberdnrchblutung ent- 
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steht Ganz ine m Yeisaeh S wire ent dmth 1 — ^elOtodigeA Dareh- 
Unten einer Hnngerieber nnd danof folgende Hunstoffbestinunnng 
zn zeigen, das« der geforderte Znstnnd, in wdehem der Hanistoff- 
gehalt nnyei3ndert bleibt, erreieht Jetzt werden die zn nntersn- 
cbeaden Substanzen dem Blnt zugesetzt, die Duehldtong biareickend 
lang for%esetzt nnd entsebddet die sebliesslieb gewonnene Ham- 
stoffzabl Aber die Fähigkeit der Leber, ans den betreffenden K5r- 
peni Harnstoff bilden zn kOnnen. Es werden anf diesem Wege sich 
sicherlieh interessante Anfschlllsse Aber die Flhigkeit der Leber 
Spaltungen nnd Synthesen ansflihren zn kOnnen, sowie ebenso Aber 
die hierzu nothwendigen Bedingungen gewinnen lassen. — 

Es konnte der experimentellen Erforschung der Functionen der 
Leber aber yielldcht ein noch weiterer Spielranm erschlossen werden. 
Kann die Leber im DnrchleitungsT^such so weit yital erhalten 
werden, dass sie ans den im Blut eines in Verdauung befindlichen 
Tbieres vorhandenen Substanzen Harnstoff zu bilden rermag? bt 
dies der Fall — und schon Versuch 6 schien dies anzudeuten — 
dann erscheint eine Untersuchung der normal im Blnt sich bildenden 
Hamstoffvorstnfen nicht unausf&hrbar. 

Versuck 9, 

Durchblutung der Leber eines in Verdauung befind- 
lichen Hundes. Es wurden zwei wohlgef&tterte Thiere zum Ver- 
suche benutzt. Die Durchleitung begann 1 5 Minuten nach dem Tode 
des Thieres. Es wurden zuerst 2 Liter durch die Leber gef&brt, 
dann die Probe zu Analyse I entnommen. Die restirende BIntmasse 
von 900 C.-Ctm. wird innerhalb 2 Stunden 20mal durch die 
Leber geführt nnd die Probe (125 C.-Ctm.) zn Analyse H entnom- 
men. Jetzt wurden dem Blut allmählich 20 C.-Ctm. kohlensaures 
Ammon = 0,566 NH3 zngeftlgt, um zn erfahren, ob hierdurch eine 
lebhaftere Hamstoffbildnng stattfände, nnd wird das Blut während 
1 Stunde 13mal durch die Leber geführt. Es wurde, da am Ende 
der ersten Stunde starke Blutung stattgefunden, das Blut, das in die 
unter der Leber befindliche Schale geflossen war und sich mit etwas 
Transsudat gemischt hatte, ins Blutreservoir zurückgegossen. Dieser 
Umstand erklärt die Abnahme der Trockensubstanz in H. 

L Analyse des Blutes bei Beginn der Durchleitung. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 4,34S1 Grm. Blut gaben 0,8338 6rm. Trockensubst. »= 19,17 pCt. 

b) 5,6678 , „ , 1,0892 „ „ =« 19,21 pCt 
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HarDstoffbestimmnng. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

13,5 „ derselben gaben 7,58 C.-Ctm. CO2. ^ 

25,0 „ entsprachen . . 14,1 „ COa = 0,0499 Qrm. U. 

IL Analyse des Blutes nach 2stfindiger Darchleitnng ohne Zu- 
satz von kohlensaurem Ammon. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 3,9670 Grm. Blut gaben 0,7209 Grm. Trockensubst. »> 18,17 pCt. 

b) 3,3466 „ „ n 0,6058 „ „ = 18,12 pCt 

Hamstoffbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

13,5 „ derselben gaben 9,70 C.-Ctm. CO2. ^ 

25,0 „ entsprachen . . 18,04 „ CO2 — 0,0636 Grm. U. 

III. Analyse des Blutes nach weiterer 1 ständiger Durchleitung 
bei Zusatz von kohlensaurem Ammon. 

Trockensubstanzbestimmung. 

a) 3,6952 Grm. Blut gaben 0,6763 Grm. Trockensubst. «> 18,35 pCt. 

b) 5,1619 „ „ n 0,9459 « „ — 18,32 p«. 

Harnstoflfbestimmung. 

100 C.-Ctm. Blut = 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 
13,5 „ derselben gaben 1 1,06 C.-Ctm. CO2. ^ 

25,0 , entsprachen . . 20,57 „ CO2 — 0,0726 Qrm. U. 
Es hatte das Blut enthalten ^ 

vor der Durchleitung 0,0499 pCt. ü 

nach 2stttndiger Durchleitung h n e Z usatz von koh- ^ 

lensaurem Ammon 0,0636 pCt. U 

nach weiterer Istündiger Dnrchleitung mit koh- ^ 

lensaurem Ammon 0,0726 pCt U. 



Es hatte im Gegensatz zu dem Versuch der Durchblutung einer 
Hungerleber hier auch ohne Zusatz von kohlensaurem Ammon eine 
Zunahme des Hamstoffgehaltes stattgefunden. Es befinden sich also 
im Blut verdauender Thiere in der That Substanzen, die bei der 
Durchleitung der Leber in Harnstoff tibergehen. 



Im folgenden Versuch ist zur völligen Sicherstellung der ham- 
stoffbildenden Function der Leber der Harnstoff krystallinisch dar- 
gestellt und chemisch individualisirt worden. Der bei Beginn der 

A r c h i r f ar experlaenUlU Pathologie a. Pharmakologi«. XV. Bd. 27 
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Darchleitnng Yorbandene Harnstoffgehalt wurde nach der Mheren 
Methode bestimmt und hierdurch eine sichere Maximalzahl gewonnen. 
Am Sebluss des Versuches wird der Harnstoff als salpetersaure Ver- 
bmdung dargestellt und analysirt 



Versuch 10, 
Durchblutung der Leber eines Hundes. Es wurden 
zwei mittdgrosse Hunde zum Versuch benutzt Die Durchleitnng 
begann 17 Minuten nach dem Tode des Thieres. Es wurden zuerst 
1500 C.-Ctm. Blut durch die Leber geführt, dann die Probe zu Ana- 
lyse I entnommen. 

Die restirende Blutmasse von 1270 C.-Ctm. wird während 4 
Stunden 28 mal durch die Leber geleitet. Es wurden 60 C.-Ctm. 
einer Lösung von ameisensaurem Ammon, die 0,5934 NHs enthielten, 
dem Blut successive zugefügt Das Blut floss bei einem Druck von 
15 Mm. Hg im Strahl aus der Vene. Die Leber blieb während der 
ersten 2V2 Stunden weich, färbte sich aber sehr dunkel, dann wurde 
sie allmählich härter. 

L Analyse des Blutes bei Beginn der Durchleitung. 

Trookensubstanzbestimmung. 
4,9987 6rm. Blut gaben 1,1208 Trockensubstanz ~ 22,42 pCt 

Hamstoffbestimmung. 

a) 100 C.-Ctm. Blut = 25 C.-Ctm. U-Lösung. 

14,1 „ derselben gaben 6,77 C.-Ctm. CO2 ^ 

25,0 „ entsprachen . . 12,0 „ CO3 — 0,0424 6rm. U 

b) 100 C-Ctm. Blut — 25,0 C.-Ctm. U-Lösung. 

10,3 „ derselben gaben 4,80 C.-Ctm. CO2 ^ 

25,0 „ entsprachen. .. 11,66 „ CO2 = 0,0412 Grm. U. 
II. Analyse des Blutes nach Schluss der Durchleitung. 

TrockensubstanzbestimmuDg. 

a) 5,2365 Grm. Blut gaben 1,3297 Grm. Trockensubst » 25,38 pCt 

b) 6,3938 „ n n 1,6205 „ „ «= 25,35 pCt 

Hamstoffbestimmung. 
Das Eiweiss wird durch Aufkochen unter Essigsäurezusatz coa- 
gulirt, der Harnstoff, wie oben angegeben, krystallinisch dai^estelit, 
in die salpetersaure Verbindung ttbergeftthrt, gewogen und die nach 
B u n s e n 's Methode aus ihm* erhaltene Kohlensäure bestimmt 

a) 100 C.-Ctm. Blut gaben 0,2838 Grm. HNO3 U » 0,1386 Grm. U 

Hieraus erbalten 38,17 C.-Ctm. CO2 ... — 0,1861 Grm. U 
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b) 100 C-Ctm. Blut gaben 0,3049 Grm. HNO3 U — 0,1487 Grau U 

Hieraas erhalteD 38,3 C-Ctm. CO2 . . . . = 0,1360 Gnn.U 
Ans diesen Analysen gelit mit Sicherheit hervor, dass 
der erhaltene Körper in der That Harnstoff war. 
Es hatte das Blnt enthalten 

V r der Dnrchleitung nach a) = 0,0424 pCt ü 1 , ^ a^ 1 n. tr 

_ + Hm Mittel 0,0418 pCt. U 
b) — 0,0412 pCtUj 

-f 
nach der Dnrchleitnng =» 0,1351 pGt. U 

Dies repräsentirt eine Hamstoffzonahme nm S28,9 pCt. 

Die in Summa in diesem Versuch producirte Hamstoffmenge 

stellt sich, wie folgt : 

Beim Beginn der Dnrchleitung vorhanden 0,530 Grm. U 

+ 
Am Schluss n n n 1»714 Grm. U 

Im Versuch entstanden 1,184 Grm. U 

Diese Quantität von 1,1 Grm. Harnstoff hatte sich beim Durch- 
gang von 28 Liter durch die Leber gebildet Es findet also bei der 
Durchblutung der Leber bei Anwesenheit hinreichender Ammoniak- 
mengen die Hamstoffbildung sehr intensiv statt. Das Versuchsthier 
hatte ein Körpergewicht von 15 Kilo. Nehmen wir für dasselbe 
bei gemischter Nahrung eine Hamstoffausscheidung von 30—40 Grm. 
pro die an, setzen wir femer voraus, dass die Leber allein diese 
ganze Hamstoffmenge zu produciren hatte und zwar mit einer In- 
tensität, wie sie im letzten Versuch vorhanden, so mussten in jeder 
Stunde ca. 30 — 40 Liter Blut die Leber passiren, was wohl kaum 
zu hoch gerechnet ist. 



Die wichtigsten der erhaltenen Resultate zeigt die folgende Ta- 
belle (s. S. 398). 

So sichergestellt durch meine Versuche die hamstoffbildende 
Function der Leber ist, so lässt sich im Gegensatz hierzu aus den 
negativen, beim Muskel und der Niere erhaltenen Kesultate nur mit 
einer gewissen Wahrscheinlichkeit schliessen, dass diesen Organen 
auch im lebenden Thier keine Harnstoff bildung zukommt. Bewiesen 
kann dies nur durch den vivisectorischen Versuch werden. Ist die 
Leber in der That der einzige Ort, an welchem die Hamstoffbildung 
stattfindet, so müssen nach Ausschaltung der Leber aus dem Kreis- 
lauf injicirte Ammoniaksalze den Harostoffgehalt des Blutes nicht 

27* 
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Hier mttssen weitere Versuche 



Was die Art des Ueberganges des Ammoniak in Harn- 
stoff betrifft, sind bisher zwei verschiedene Anschauungen hiertlber 
vertreten worden. 

Schmiedeberg vertritt die Anschauung, dass der Harnstoff 
aus kohlensaurem Ammon durch Wasseraustritt entsteht und weist 
auf die Analogie zwischen dieser Entstehungsweise des Harnstoffs 
und einer ganzen Reihe anderer physiologischer Processe hin, wo 



1) Dieses Archiv. Bd. VHI. S. 1. 
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ebenfalls Synthese unter Wasseraastritt stattfindet. SalkowskyO 
tritt dieser Erklärnngsweise entgegen und macht darauf aufmerksam, 
dass nur unter ganz bestimmten Verhältnissen eine Hamstoffvermeh- 
rung nach Eingabe von kohlensaurem Ammon in einem Fütterungs- 
versuche wirklich den Schluss des Entstehens des Harnstoffs durch 
Anhydrid bildung gestatte. Er glaubt, dass bei der Hamstoffbildung 
unter normalen Verhältnissen die Cyansänre das Material sei, aus 
welchem der Harnstoff entsteht nach der Gleichung 

CONH + CONH - C0<5}hJ + CO2. 

Wird dem Thier kohlensaures Ammon eingeführt, so ändert sich 
dieser Process in 

2 (CONH) + 2NH3 = 2C0<^gJ 

„Man sieht also", sagt er, „dass aus denselben beiden Cyan- 
säuremolekUlen bei Zufuhr von Ammoniak doppelt so viel Harnstoff 
entsteht". „Die obige Hypothese'^ fährt er fort, „wäre gestürzt, 
wenn es gelänge, durch Zufuhr von Ammoniaksalzen ohne Aenderung 
der Grösse des Eiweisszerfalles die Hamstoffausscheidung auf mehr 
als das Doppelte zu erhöhen. Eine solche Steigerung kann durch 
obige Hypothese nicht mehr erklärt werden". In seinen späteren 
Studien „lieber den Vorgang der Harnstoff bildung im Thierkörper und 
den Einfluss der Ammoniaksalze auf denselben" spricht derselbe 
Autor ^) auf Grund der Beobachtung, dass Methylamin im Organis- 
mus in Methylhamstoff übergeht, sich nochmals gegen die Theorie 
der Anhydridbildung aus und hält die Cyansäuretheorie fllr in hohem 
Grade wahrscheinlich. 

Lässt sich meinen Versuchen ein Argument für oder wider eine 
der bezüglichen Theorien entnehmen? Dies scheint mir allerdings 
der Fall zu sein. Wird eine Hungerleber mit dem Blut eines hun- 
gernden Thieres durchblutet, so findet gar keine Harnstoff bildung 
statt. Hieraus ist mit Sicherheit auf Abwesenheit von Cyansäure zu 
schliessen, die nach dem oben gegebenen Schema in Harnstoff hätte 
übergehen müssen. Da nun bei Zufuhr von kohlensaurem Ammon 
zu demselben Blut sofort reichliche Harnstoff bildung durch die Leber 
stattfindet, ist kaum zu bezweifeln, dass das kohlensaure Ammon 
durch Wasseraustritt in Harnstoff übergeht, man müsste denn, um 
nicht beizustimmen, sehr künstliche Hypothesen bilden und etwa 
glauben, das kohlensaure oder ameisensaure Ammon rufe in Organ 

1) Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1875. S. 913. 

2) Zeitschrift f. physio]. Chemie. Bd. I. S. 1 . 
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and Blut durch sein Eintreten Gyansäarebildang hervor. Es kann 
mithin die Cyansänretheorie die bei meinen Versachen erhaltenen 
Resultate nicht erklären und ist die Theorie der Bildnng des Ham- 
atofb ans Kohlensäure und Ammoniak unter Wasserabspaltung , die 
Theorie der Anhydridbildung diejenige, die in guter Uebereinstim- 
mung mit einer grossen Anzahl anderweitiger physiologischer Pro- 
cesse auch die Ergebnisse der Leberdurchleitungen einfach und un- 
gezwungen verstehen lehrt. 



Richten wir zum Schlnss unseren Blick auf die Pathologie 
des Stoffwechsels. Finden wir hier Thatsachen, die für oder 
gegen die hamsto£f bildende Function der Leber sprechen? Ist die 
Leber in der That die ausschliessliche oder wenigstens hauptsäch- 
lichste Bildungsstätte des Harnstoffs, so werden wir zweierlei erwarten 
müssen. Erstlich wird die Hamstoffmenge des Harn in Krankheiten 
der Leber, in denen eine Zerstörung des Organes oder Beeinträchti- 
gung seiner Function stattfindet, gegen die Norm verringert sein. 
Ferner werden wir bei denselben Leiden das Auftreten von Ham- 
stoffvorstufen , deren Umwandlung das kranke Organ nicht mehr zu 
leisten vermag, im Harne erwarten müssen. 

Was das Sinken der ausgeschiedenen Hamstoffmenge in einzelnen 
Leberkrankheiten betrifft, so haben verschiedene Forscher ein solches 
beobachtet. Frerichs, Schnitzen und Riess sahen bei acuter 
gelber Leberatrophie den Harnstoff ausserordentlich herabgehen, ja 
selbst ganz fehlen. Neuerdings suchte BrouardeP) die tägliche 
AusBcheidungsgrösse des Harnstoffs bei Erkrankungen der Leber als 
von zwei Umständen abhängig nachzuweisen, 1. von der Beschaffen- 
heit der Leberzellen und 2. von der grösseren oder kleineren Leb- 
haftigkeit der Blutcirculation in der Leber. Trotzdem er eine grosse 
Zahl gut beobachteter Krankheitsfälle zum Beweis seiner Anschauung 
mittheilt, wird man dennoch seinen Schlüssen nicht beistimmen dtlrfen. 
Es ist bbi derartigen Beobachtungen immer zu berücksichtigen, dass 
bei Krankheiten der Leber schon derartige Störungen in der Ver- 
dauung und Resorption der Nahrung eintreten müssen in Folge 
mangelhafter Gallensecretion u. s. w., dass auch ohne Zuhülfenahme 
einer hamstoffbildenden Function der Leber ein bedeutendes Absinken 
der ausgeschiedenen Hamstoffmenge leicht verständlich wird. 

Viel bedeutsamer ist das Auftreten von Hamstoffvorstnfen im 
Harn bei Leberleiden. Es ist bekannt, dass bei acuter gelber Leber- 



1) L*ar^e et le foie. Variations de la qnantitö de l'aree ^limin^e dans las 
maladies du foie. Arch. dephysiol. norm, etpath. Ser. II. 3. p. 373 a. 551. 
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atrophie im Harn reichlich Leacin und Tyrosin beobachtet werden, 
Yon denen ersteres in normalen Verhältnisseny wie wir durch Stoff- 
wechselyersnche wissen , in Harnstoff umgewandelt wird. — Wenn 
man femer annimmt, was viel wahrscheinliches fttr sich hat, dass 
bei der allmählichen Umwandlung des Eiweisses in immer einfachere 
stickstoffhaltige Verbindungen ein nicht unbedeutender Theil des 
Stickstoff desselben vor dem .Uebeq;ang in Harnstoff die Vorstufe 
des Ammoniaks durchläuft, so wird die Ausscheidung des Ammoniaks 
in Krankheiten für uns ein neues Interesse gewinnen. In einer sehr 
eingehenden Untersuchung ist die pathologische Ammoniakausschei* 
düng von Hallervorden studirt worden. Er lehnt sich in semen 
Anschauungen ganz an die yon Walter an. Walter^) hatte ge- 
funden, dass durch Eingabe von Salzsäure bei Hunden eine bedeu* 
tende Steigerung des im Harn ausgeschiedenen Ammoniaks bewirkt 
wurde, eine Beobachtung, die Co r an da ^) auch für den Menschen 
bestätigte. Hallervorden sucht demgemäss den Grund einer jeden 
Erhöhung der Ammoniakausscheidung in dem Auftreten einer Säure, 
die analog der Salzsäure dadurch, dass sie das Ammoniak bindet, 
dasselbe am Uebergang in Harnstoff verhindert Er übersieht, dass 
diese Erhöhung der Ammoniakausscheidung auch dadurch eintreten 
könnte, dass das Organ, das in normalen Verhältnissen mit der Um- 
wandlung des Ammoniak hi Harnstoff betraut ist, durch Krankheit 
seine Function nicht mehr ausreichend zu leisten vermag. Diese 
Erklärung ist in den Fällen gestattet, wo selbst nach Einfilhrung 
eines kohlensauren Alkali, das die angenommene Säure neutralisiren 
und der Ammoniakumwandlung gegenüber indifferent machen mttsste, 
die Ammoniakausscheidung dennoch weit ttber der Norm bleibt 

Halleryorden fand bei Nephritis durchaus normale Am- 
moniakmengen, 0,4—0,9 6rm. pro die. Uebereinstimmend mit den 
Resultaten der Nephrotomie und der Durchleitung der Niere machen 
auch diese Beobachtungen eme directe Beziehung der Niere zur Ham- 
stoffbildung äusserst unwahrscheinlich. 

In den acut fieberhaften Krankheiten (Typhus, Recur- 
rens, Pneumonie) war die Ammoniakausscheidung gegen die Norm 
etwas gesteigert. 

Unter den chronischen Stoffwechselkrankheiten wurde 
besonders genau der Diabetes mellitus untersucht, der in einigen 
Fällen eine ausserordentliche Steigerung des ausgeschiedenen Ammo- 

1) Dieses Archiy. Bd. XU. S.237. 

2) ibid. Bd. VU. S. 148. 

3) ibid. Bd. XIL S. 76. 
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niaks aufwieö. Von 9 Fällen zeigten 5 normale Ammoniakmengen, 
in 4 war dieselbe erhöht. In einem Fall, wo bis 5,96 Grm. Ammo- 
niak pro die ansgesehieden wurden, was 60 G.-Gtm. Liq. Am. caost 
oder 17,18 Grm. concentrirter Schwefelsäure entspricht, hat Haller- 
Yorden einmal 35 Grm., das andere Mal 42 Grm. doppeltkohlensaures 
Natron seinem Patienten verabreicht, ohne dass die Ammoniakzahl 
sich änderte. In diesem Fall ist es nicht zulässig, das Auftreten des 
Ammoniak auf das Vorhandensein einer Säure zurttckzufUhren , hier 
scheint es wahrscheinlicher an eine anderweitige Behinderung der 
Umsetzung des Ammoniak in Harnstoff zu denken. Der Umstand, 
dass in einzelnen Diabetesfällen die Ammoniakausscheidung völlig 
normal, in anderen excessiv gesteigert ist, deutet vielleicht an, dass 
hier nur symptomatisch gleiche Leiden vorliegen. Es ist von manchen 
Klinikern für einzelne Kategorien von Diabetes mellitus die Leber 
als das Organ angesehen, in welchem der Stoffwechseldefect statt- 
findet. Es scheint mir nicht ganz unwahrscheinlich, dass in den 
Diabetesfällen, in welchen starke Ammoniaksteigerung auftritt, Stö- 
rungen in der Function der Leber vorhanden, auf die wir durch das 
Ammoniak, das selbst nach Alkalizufuhr nicht schwindet, aufmerksam 
gemacht werden. Da in den Diabetesfällen mit erhöhter Ammoniak- 
ausscheidung die täglich ausgeschiedenen Hamstoffmengen immerhin 
die Norm weit übersteigen, so ist die supponirte Störung im Leber- 
stofifwechsel nicht in morphologischen Veränderungen des Organs, die 
bekanntlich auch selten bei Diabetes nachzuweisen, sondern wohl 
eher in Störungen der Circulation, etwa einer zu schnellen Passage 
des Blutes durch die Leber oder ähnlichem vermuthungsweise zu 
suchen. 

Ausser bei Diabetes mellitus fand Hallervorden eine etwa 
das Dreifache der normalen betragende Ammoniakausscheidung in 
einem Falle von interstitieller Hepatitis. 

Wenn wir uns auch gestehen müssen, dass die Beobachtungen 
über die Pathologie der Ammoniakausscheidung noch zu wenig zahl- 
reich sind, und die geforderte Bedingung des Versuches, das Ammo- 
niak durch Verabreichung von kohlensaurem Natron herabzudrücken, 
nur in einem Falle versucht ist, so bleibt es immerhin wichtig, dass 
Hamsto£fvorstufen im Harn nur beobachtet sind bei Krankheiten, 
welche wie die acute gelbe Leberatrophie und die interstitielle He- 
patitis eine Zerstörung des Lebergewebes zur Folge haben, und bei 
Krankheiten, wie beim Diabetes mellitus, dessen Ursache wir zwar 
nicht kennen, bei dem aber eine Beziehung gerade zum Stoffwechsel 
der Leber, für eineine Fälle wenigstens, nicht unwahrscheinlich ist. 



XlII. 

rntersuclmiigeii Aber das ErythrophleYn, den wirksamen 

Bestandthell der Sassy-Binde. 

« 

Von 

Srioh Harnaok und B. Zabrooki. 

Aus dem Laboratorium für physiologische Chemie und Pharmakologie zu Halle.*) 

Die wiBsenschaftliche Forschung bat sich in neaerer Zeit mit 
besonderer Vorliebe solchen pharmakologisch wirksamen Stoffen zu- 
gewendet/ deren Verbreitung im Pflanzenreiche keine allgemeine ist, 
die sich vielmehr nur in bestimmten einzelnen, sogenannten Gift- 
pflanzen vorfinden. Es sind das bekanntlich vorzugsweise die Al- 
kaloidC; organische Basen, femer gewisse stickstofffreie Körper gly- 
kosidischer Natur n. dgl. Die Zahl derartiger Substanzen, welche 
bisher auf ihre Wirkungen hin untersucht worden sind , ist bereits 
eine recht bedeutende, und wir haben dabei die Erfahrung gemacht, 
dass der Complex von Wirkungen, welche diese Stoffe im Tbier- 
körper hervorrufen, nicht für jede einzelne Substanz ein besonderer, 
eigenthtimlicher ist. Wir haben auf Grund der zahlreichen Unter- 
suchungen gewisse Typen, bestimmte Combinationen von Wirkungen 
kennen gelernt, und fUr das Verständniss des Fachmannes genügt es, 
um die Wirkung eines neu entdeckten Pflanzenstoffes zu kennzeich- 
nen, wenn angegeben wird, es handele sich um eine Atropinwirkung, 
oder um eine Curare-, eine Digitalinwirkung u. s. w. Der Fall er- 
eignet sich nicht mehr so häufig, dass bei der Untersuchung eines 
neuen Pflanzenstoffes sich wieder eine ganz eigenartige, bisher noch 
nie in der Weise beobachtete Combination von Wirkungen ergibt. 
Eine der letzten Substanzen, welche in der That wieder eine ganz 
neue pharmakologische Charakteristik zeigte, war z. B. das Physo- 

1) Das Laboratorium gehört zu den Räumlichkeiten des neu erbauten pa- 
thologischen Instituts (unter Direction des Herrn Prof. Dr. Ackermann) und 
i$t nebst einem selbstst&ndigen Etat dem Unterzeichneten fflr seine und seiner 
Schaler Arbeiten zur Verfügung gestellt worden. Harnack. 
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stigmin. Weit bäafiger gelangen wir in derartigen Fällen zu dem 
ErgebnisSy dass sich die Wirkung einem der bekannten Tjrpen unter- 
ordnen UU»t. Dennoch werden durch die Forschungen auf diesem 
Gebiete nicht selten noch sehr ttberraschende Thatsachen ans Licht 
gebracht, wie auch ans den Resultaten der Untersuchung^ welche wir 
hier in Ettrze mittheilen wollen, hervorgehen dfirfte. ^) Die Substanz, 
um die es sich hier handelt, wird sicherlich des Interesses wegen, 
welches sich an sie kntipft, in Zukunft noch manche weitere Unter- 
suchungen veranlassen. 

Bekanntlich findet sich im Pflanzenreiche eine nicht geringe An- 
zahl von Substanzen, welche den charakteristischen Symptomencom- 
plex der sogenannten „Digitalinwirkung^' im Organismus hervor- 
rufen. Namentlich in einzelnen Pflanzenfomilien , z. B. den Apocy- 
neen, kommen recht zahlreiche Species vor, welche derartig wirkende 
Stoffe enthalten. Die Eigenthttmlichkeiten der Wirkung sind hinläng- 
lich bekannt: es handelt sich in erster Linie um eine specifische 
Affection des Herzmuskels, die sich insbesondere am Froschherzen 
sicher nachweisen lässt und sich hier in vier Stadien (Verstärkung 
der Systolen, sogenannte Herzperistaltik , Stillstand in Systole und 
endlich Herzlähmung) charakterisirt Diese Erscheinungen beruhen, 
wie namentlich von Schmiedeberg^) und von Williams ') nach- 
gewiesen wurde, auf einer Veränderung der Herzthätigkeit, welche 
durch eine directe Affection des Herzmuskels von Seiten des Oiftes 
bedingt ist. 

Alle bisher bekannten Substanzen, welchen diese Wirkung zur 
kommt (wir nennen nur die drei wirksamen Bestandtheile der Digitalis, 
femer das Antiarin, HelleboreYn, Scillaen, Oleandrin, Convallamarin, 
Apocynin, die wirksamen Stoffe verschiedener afrikanischer Pfeil- 
gifte u. s. w.), sind stickstofffrei, und zwar grösstentheils glyko- 
sidischer Natur. Abgesehen von den Substanzen mit Digitalinwirknng 
ist noch eine zweite pharmakologische Oruppe bekannt, deren Glieder, 
soweit bisher untersucht, sänmitlich stickstofffrei sind, nämlich die 
des Pikrotoxins, welche Substanzen umfinsst, die im ThierkOrper 
charakteristische Muskelcontractionen in Folge von Reizung gewisser 
Mednllarcentren hervorrufen. Diese Gruppe der „Krampfgifte'' steht 



1) AttsführHchere Angaben des yenuchsmaterialB finden sich in der Disser- 
tation Yon R. Zabrocki, Pharmakologische und chemische üntersuchangen über 
das ErythrophleSn, das Alkaloid der Sassy-Rinde. Halle. 1882. 

2) Schmiedeberg, Beitr&ge aur Anat and PhysioL, C. Ludwig gewidmet. 
Leipzig 1875. 8. 222. 

Z) Williams, Dieses Archiv. Bd. XIII. S. 1. 
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ZU der des Digitalins aageiuscheinlich in einer gewissen Beziehung; 
denn die wirksamen Bestandtheile der Digitalis liefern , wie von 
Sehmiedeberg nachgewiesen wnrde, beim Kochen mit verdünn- 
ten Säuren harzartige Spaltnngsproducte , denen nicht mehr die Di- 
gitalin-y sondern die Pikrotoxinwirkong zukommt So entsteht aus 
dem Digitoxin das Toxiresin, aus dem Digitalin das Digitaliresin. 

Gegenüber der oben erwähnten Thatsache muss es als ebenso 
auffallend wie interessant erscheinen, dass die Franzosen Oallois 
und Hardy^) in einer kurzen Mittheilung Angaben ttber ein von 
ihnen isolirtes Alkaloid gemacht haben , dessen Wirkung ihrer 
Beschreibung nach augenschemlich als y,Digitalinwirkung'' zu be* 
zeichnen ist. Diese Base stammt aus der Rinde von Erythrophleum 
guineense R, Brown^), einem Baume, welcher der Familie der 
Leguminosen (Mimoseae) zugehört. 

Die Substanz, welche alsErjthrophletn bezeichnet wird, wurde 
Ton Gallois und Hardj aus dem Alkoholextracte der Rinde mittels 
Essigäther, in welchem sie leicht löslich ist, gewonnen; auch kann 
das Verfahren von Stas zu ihrer Isolirung benutzt werden. Die 
Base ist augenscheinlich schon als solche in der Rinde enthalten und 
nicht erst bei der Darstellung durch Zersetzung einer Substanz von 
complicirterer Structur, etwa eines Glykosids, wie Gallois und 
Hardy sich ausdrücken, entstanden. Die Uebereinstimmung ihrer 
Wirkung an Fröschen mit der Digitalinwirkung wird von den beiden 
Autoren zwar nicht ausdrücklich angegeben, aber die am Frosch- 
herzen von ihnen beobachteten Erscheinungen doch so deutlich be- 
schrieben, dass ein Zweifel darttber schwerlich obwalten kann. 
Ausserdem haben sie auch eine Lähmung der Muskeln an Fröschen 
beobachtet. Von der Wirkung an Säugethieren wird, was sehr auf* 
fallend ist, ganz kurz bemerkt, dass die Substanz klonische Krämpfe 
und Dyspnoe hervorrufe. Weiter findet sich aber noch die Angabe, 



1) Schmiedeberg, Dieses Archiv. Bd. III. S. 16. 

2) Gallois und Hardy, Journal de Pharmacie et de Chimie^ 1676. (4). 
Bd. 24. p. 25. 

3) Der Baum ist in Westafrika (Sierra Leone n. s. w.) helmisch, das schöne 
feste Holz ist fOr die Technik sehr wichtig, da es von Termiten nicht angegriffen 
wird. Die Rinde wird als Sassy oder Tali bezeichnet; im Französischen heisst 
sie Ecorce de Mancöne des Portugals oder Bourane de Floups, die 
Engländer nennen sie Gasca bark. — Die Eingeborenen bedienen sich der Rinde 
zum Yeigüten ihrer Pfeile, sowie zum GtottesurtheiL — Eine Terwandte Art, 
Erythrophleum coumenga, enth&lt nach Gallois und Hardy eine Base, 
welche wie die oben bezeichnete wirken, derselben in chemischer Hinsicht sehr 
nahe stehen, vielleicht mit ihr identisch sein soll. 
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dass das Gift, wie die Digitalis, den Blutdruck steigere und die 
HerzactioD yerlangsame, im letzten Stadium der Wirkung jedoch er- 
heblich beschleunige. Uebrigens theilen auch Brun ton und Pye^) 
mit, dass die Binde von Erythrophleum guineense eine Substanz ent- 
halte, die wie Digitalin wirke. Jedoch beobachteten auch diese 
beiden Autoren, welche mit dem wässrigen Extracte der Rinde 
experimentirten, dass bei Säugethieren der Tod in einem Anfalle von 
Emprosthotonus erfolgte. 

Jene Publication der beiden französischen Autoren scheint in 
Deutschland wenig beachtet worden zu sein, obgleich die Sache doch 
kein geringes Interesse beanspruchte: um so mehr mussten wir es 
ftlr geboten erachten, den Gegenstand einer eingehenderen Prüfung 
zu unterwerfen. 

Das Material, welches uns zur Untersuchung diente, verdanken 
wir der Freundlichkeit des Herrn E. Merck in Darmstadt, dem wir 
auch an dieser Stelle unseren aufrichtigen Dank dafür aussprechen. 
Es standen uns mehrere aus der Sassy-Binde von ihm dargestellten 
Präparate zu Gebote. Das eine, als „Harz'' bezeichnet, haben wir 
vorläufig noch nicht untersucht. Das zweite, in Form eines gelblich 
weissen Pulvers und als „Glykosid'' bezeichnet, war stickstoflffrei, 
nur theilweise in Wasser, in Alkalien dagegen vollständig löslich und 
aus dieser Lösung durch Säuren fällbar. Beim Kochen mit verdünn- 
ten Säuren lieferte es in der That ein stark reducirend wirkendes 
Product. Das Präparat war aber jedenfalls nicht rein, worauf wir 
unten nochmals zurückkommen. Die Wirkung an Thieren erwies 
sich als eine äusserst schwache und hatte mit der Digitalinwirkung 
nichts gemeinsam. Erst nach verhältnissmässig grossen Dosen zeig- 
ten sich bei Fröschen Erscheinungen von Lähmung, die willkürlichen 
Bewegungen, dann auch die Reflexbewegungen wurden gehemmt 
Die Thiere erholten sich aber stets wieder bis zum folgenden Tage. 
Eine eingehendere Untersuchung des Präparates erschien daher zu- 
nächst nicht als geboten. 

Ein 'um so grösseres Interesse bot das dritte Präparat in 
Form eines klaren rothgelben Syrups von eigenthümlichem tabaksöl- 
ähnlichem Gerüche und deutlich alkalischer Beaction. Dieses Prä- 
parat bestand, wie sich bald herausstellte, hauptsächlich aus zwei 
Substanzen, und zwar zum grössten Theile (ca. ^/4 der Menge) aus 

1) Brunton undPye, St. Bartholom. Hosp. Rep. XII. 1876. p. 125. »PbiL 
Trans, ofthe Roy. Soc. 15. Juni 1876. Vol. 167. pt. 2. p. 627. — Die Ueberdnstim- 
mung mit der Digitalinwirkung constatiren auch Drummond (Lancet 1 880. p. 763), 
sowie S^e und Bocbefontaine (Coropt. rend. 1880. p. 1366). 
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einer Base, die nnser Interesse in erster Linie für sich in Ansprach 
nimmt. Die zweite in dem Präparate enthaltene Substanz, von der 
unten noch weiter die Bede sein wird, ist als ein Zersetzungsproduct 
der Base zu bezeichnen und bietet in pharmakologischer Hin- 
sicht kein besonderes Interesse. 

« 

Es möge gleich hier bemerkt sein, dass wir eine elementar-ana- 
lytische Untersuchung der Base, deren Bezeichnung als Erythro - 
phleKn wir beibehalten wollen, bisher nicht ausgeführt haben. Es 
war vorauszusehen, dass dieselbe vorläufig keine brauchbaren Be- 
sultate liefern würde, da wir die verschiedenen Verbindungen des 
Alkaloids, die wir herzustellen suchten, selbst die sonst wohl cha- 
rakterisirten Doppelsalze, nie anders als in Form klarer Syrupe zu 
erhalten vermochten. Alle unsere Bemühungen, krystallisirte oder 
doch wenigstens aus festen Körnchen bestehende Präparate zu ge- 
winnen, blieben erfolglos. Es soll damit natürlich nicht gesagt sein, 
dass es bei fortgesetzten Versuchen nicht vielleicht doch schliesslich 
glücken wird, so dass dann die elementar-analytische Untersuchung 
mit mehr Aussicht auf Erfolg wird ausgeführt werden können. 
Uebrigens ist es denkbar, dass die Zusammensetzung der Base sich 
aus ihren Zersetzungsproducten leichter erschliessen lassen wird. 

Als wir nun das ursprüngliche Präparat auf seine Wirkungen 
im Thierkörper zu prüfen begannen, konnten wir zuvörderst das un- 
zweifelhafte Vorhandensein der Digitalinwirkung bestätigen, aber 
wir machten dabei noch eine weitere Beobachtung: wir sahen näm- 
lich, dass unsere Substanz ausser der Digitalinwirkung bei Kalt- und 
Warmblütern noch weitere Erscheinungen hervorrief, welche unge- 
mein an das Bild der Pikrotoxinwirkung erinnerten. 

Dieser Thatsache gegenüber musste, wie es sich fast von selbst 
versteht, die nächste Fragestellung die sein, ob uns nicht ein Ge- 
menge von zwei Substanzen vorlag, von denen die eine wie Digita- 
lin, die andere, wahrscheinlich ein Zersetzungsproduct der ersten, 
wie Pikrotoxin wirkte. Diese Vermuthung lag sehr nahe. War 
doch, wie schon obenerwähnt, von Schmiedeberg und Perrier 
nachgewiesen worden, dass die wirksamen Digitalisbestandtheile 
Zersetzungsproducte liefern, denen die Pikrotoxinwirkung zukommt. 
Wenn wir es demnach in unserem Falle auch mit einer Base zu 
thun hatten, welche Träger der Digitalinwirkung zu sein schien, so 

1) Neuerdings hat Herr E. Merck ein »Erythrophlein. muriat." herge- 
BteUt, welches wenigstens aus festen, ziemlich hygroskopischen, gelblichen Körn- 
chen besteht, doch getaug es auch ihm nicht krystallisirte Verbindungen zu ge- 
winnen. 
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ftimmten doch angenscheinlich ihre Eigenschaften anderNveits mit 
denen des stickstofffreien Digitalins n. s. w. so sehr flbereiny dass 
beide ganz analoge Zersetznngsprodncte lieferten. So mnssten wir 
a priori yerrnnthen. Unsere weitere Untersnchnng bestätigte jedoch 
diese so äusserst nahe liegende Vennntbnng nicht Wenn es uns 
auch sehr bald gelang, in dem ursprünglichen Präparate ausser der 
Base noch eine zweite Substanz mit ganz anderen Eigenschaften 
aufeufinden, so war diese , obgleich Zersetzungsprodnct der Base» 
doch weder der Träger der einen noch der anderen Wirkung , und 
eine eingehendere Untersuchung des Erythrophleltns fährte zu 
dem ttberraschenden Eigebnisse, dass dieses^ obgleich basischer Na- 
tnr, gewissermaassen die Hauptwirkungen des Digitalins 
und des Pikrotoxins in sich vereinigt: merkwürdig auch 
insofern, als bisher nur stickstofffreie KOrper bekannt geworden 
rind, welche die eine oder die andere dieser Wirkungen besitzen. 
Allerdings kennen wir bereits Basen, wie z. B. das Pyridin, deren 
Wirkung zum Theil sehr an die des Pikrotoxins erinnert. 

Auf die verschiedenste Weise bemühten wir uns zu ermitteln, 
ob der als ErytbrophleYn bezeichnete Körper nicht ein Gemenge von 
zwei Substanzen sei, wir wandten eine grosse Anzahl von Utoungs-, 
Fällungsmitteln u. dgl. an, aber stets erhielten wir entweder die ganz 
anders wirkenden Zersetzungsproducte , von denen unten die Bede 
sein wird, oder die Base, welche beide Arten von Wirkungen neben 
oder nach einander hervorrief. Man könnte vielleicht sagen, die Mög- 
lichkeit, dass doch zwei Basen vorliegen, Hesse sich nicht leugnen; 
aber dann müssten dieselben in ihren Eigenschaften so vollständig 
übereinstimmen, dass eine Trennung gegenwärtig nicht möglich wäre. 
Wir haben niemals auch nur Andentungen davon gewinnen können. 

Wir wollen nun im Folgenden das ErythrophleXn in chemi- 
scher und pharmakologischer Hinsicht kurz zu chaiäkterisiren suchen. 

Das freie ErythrophleYn erhält man in Form eines dicken, 
gelb gefärbten Syrups von deutiich alkalischer Reaction. Die Base 
löst sich kaum in Wasser, dagegen leicht^) in Alkohol, Aether, Amyl- 
alkohol und Essigäther, während sie in Petrolenmäther und in Benzol 
unlöslich ist. Der Versuch, das ErythrophleYn durch Fällen der 
ätherischen Lösung mit Petroleumäther in Form fester Kömchen zu 
gewinnen, gelang nicht: auch hier schied sich die Base wieder in 

1) Die Angabe TonGallois und Hardy, dass das freie Erythropbleln sich 
in Aether nor langsam löse, ist nach unseren Eriahrnngen nicht gans zntrefFend; 
im üebrigen stimmen unsere Beobachtungen über die LdslichkeltSTerhftltnisse der 
Base mit denen der genannten Aatoren YoUkommen ttberein. 
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syrnp^yser Form aus. Verdttnnte Hineralsänren lösen das Alkaloid 
sehr leicht, indem sie sich damit zu Salzen yereinigen. Die wässrigen 
Losungen der letzteren sind klar, trüben sich aber allmählich oder 
werden doch opalescirend, wenn kleine Mengen eines eigenthümlichen 
Zersetznngsprodnctes der Base beigemengt waren. Dnrch Schütteln 
der neutralen oder leicht angesäuerten Lösung mit Aether lässt sich 
diese Trübung entfernen. 

Die Salze des ErythrophleYns konnten wie die freie Base 
ebenfalls nur in Form klarer, beim Eintrocknen spröde werdender 
Syrupe erhalten werden, welche keine Spur von Erystallisation zeig- 
ten 0; auch das salicylsaure Salz der Base wurde nur in der gleichen 
Form gewonnen. 

Aus den Lösungen der Salze erhält man durch die sogenannten 
Alkaloidreagentien die bekannten, grösstentheils weissen oder 
gelblichen Niederschläge, z. B. mit Phosphorwolfram-, Phosphor- 
molybdänsäure , Tannin, Kaliumquecksilberjodid u. s. w. Der mit 
letzterem Reagenz gewonnene Niederschlag ballt sich in Alkohol 
zusammen, löst sich aber darin kaum auf. Dnrch Zerlegen jener 
Niederschläge konnte die Base oder deren einfachen Salze, soweit 
nicht theilweise Zersetzung eingetreten war, immer wieder in der 
oben bezeichneten Form gewonnen werden. 

Die Lösungen der Erythrophlelnsalze in Wasser geben mit Pla- 
tin- oder Goldchlorid die charakteristischen Niederschläge: diese 
Doppelsalze lösen sich kaum in Wasser, aber ungemein leicht in 
Alkohol, das Platinsalz ist in Alkohol- Aether schwer löslich. Das 
Goldsalz zersetzt sich beim Kochen mit Wasser sofort. Aus ihren 
Lösungen in möglichst yerdflnntem Alkohol scheiden sich diese Dop- 
pelsalze immer nur in Form dicker, klarer Syrupe ab; durch Zer- 
setzen mit Schwefelwasserstoff lässt sich das ErythrophleYn wieder 
in gleicher Form gewinnen. 

Aus den wässrigen Lösungen der Erythrophleinsalze lässt sich 
die Base dnrch fixe oder kohlensaure Alkalien vollständig aus- 
fällen. Der anfangs flockige Niederschlag ballt sich sofort zu einer 
harzartigen, deutlich alkalisch reagirenden Hasse zusammen, welche 
die oben beschriebenen Eigenschafken des freien Erythrophlelns be- 
sitzt Kocht man dagegen mit Alkalien, so tritt allmählich Zer- 
setzung ein. 

1) Gallo! 8 and Hardy geben zwar an, bei einzelnen Yerbindungen der 
Base Andentongen von Erystallisation beobachtet zu haben, doch möchten wir 
fast glauben, dass dabei eine T&oschang vorliegt; denn trotz aller Bemühungen 
konnten wir niemals etwas Derartiges wahrnehmen. 
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Das Erythropbleln ist überhaupt eine sehr leicht zersetz- 
liehe Substanz: schon das Eindampfen in nicht ydUig neutralen 
Losungen genügt, um eine theilweise Veränderung hervorzurufen. 
Das ist wohl auch der Grund, weshalb sich in dem ursprfinglichen 
Merck 'sehen Piilparate eine nicht ganz geringe Menge you Zer- 
setzungsproducten neben der Base vorfand. 

Es gelang uns, diese Zersetzungsproducte des Erythro- 
p hl eins, die uns nach verschiedenen Bichtungen hin von Interesse 
zu sein scheinen« etwas genauer kennen zu lernen. Zu diesem Zweck 
ist es am geeignetsten, das Eiythrophleltn mit starker Salzsäure 
auf dem Sandbade zu kochen, obschon auch beim Kochen mit Alkar 
lien eine ganz gleiche Zersetzung einzutreten scheint. Bald nach 
Beginn des Kochens färbt sich die Lösung i^ehr und mehr gelbO» 
und es scheidet sich nun allmählich in immer grösserer Menge eine 
bräunliche, in der Säure unlösliche Substanz ab. Die letztere ballt 
sich mit der Zeit zu einer harzartigen Masse zusammen, die in der 
Kälte hart, spröde und pulverisirbar wird. Diese in verhältnissmässig 
sehr grosser Menge gebildete Substanz hat einen ausgesprochen 
sauren Charakter und kann daher als Erythrophlelnsäure be- 
zeichnet werden. Sie ist stickstofffrei^) , löslich in Alkohol und 
Aether, schwer löslich in Wasser und verdttnnten Säuren, löslich in 
fixen oder kohlensauren Alkalien. Ans der letzteren Lösung wird 
sie durch Säuren in Form weissgelber Flocken ausgefällt. Die al- 
koholische Lösung der Substanz reagirt schwach sauer; bei vor- 
sichtigem Verdunsten der ersteren scheidet sich die Säure zum Theil 
wenigstens in krystallisirter Form aus. Dieses Zersetzungsproduct 
bildete jedenfalls einen Bestandtheil des als „Glykosid*^ bezeichneten 
Präparates und war auch in dem Merck 'sehen „ErythrophleW be- 
reits enthalten. Es lässt sich leicht von der ursprünglichen Base 
trennen, wenn man das letztgenannte Merck 'sehe Präparat in etwas 
Überschüssiger Säure löst und die trübe Lösung mit Aether schüttelt, 
in welchen die ErythrophleYnsäure übergeht. Aus der rückständigen 
wäBsrigen Lösung fällt man dann das ErythrophleYn mit Natronlauge 



1) In Bezug auf Farbenreactionen des firythrophleins geben Gallo! b und 
Hardy an, dasa es sich mit Kaliumpermanganat und Schwefelsäure violett färbe (?), 
doch sei die Färbung nicht sehr intensiv. -— Wir konnten mit Bromkalium und 
Schwefelsäure eine fleischrothe, allmählich mehr braunroth werdende Färbung 
constatiren. 

2) Diese Thatsache ist bisher allerdings noch nicht durch die Elementar- 
analyse, sondern nur durch das n^ative Resultat der Sticktoffprobe constatirt 
worden. 
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ans. Die nicht selten zn beobachtende leichte Trttbnng der wftssrigen 
ErythrophleYnsalzlösnngen ist durch die Gegenwart kleiner Mengen 
des sauren Zersetzungsproductes bedingt, welches sich vielleicht auch 
bei längerem Stehen der Lösungen allntUhlich bildet Jedenfalls 
schien es uns, als ob die Wirksamkeit der letzteren mit der Zeit ein 
wenig abnahm. 

In pharmakologischer Hinsicht zeigt die ErythrophleYnsäure 
keine hervorstechenden Wirkungen: sehr grosse Dosen schienen bei 
Fröschen ganz schwache Lähmungserscheinungen hervorzurufen, doch 
ging die Wirkung sehr bald vorüber, und die Thiere erholten sich 
vollständig. 

Hat man nach dem Kochen des Erythrophlelns mit Salzsäure 
die als unlöslich abgeschiedene ErythrophleYnsänre von der gelben 
Lösung getrennt, so zeigt sich zunächst, dass die letztere Enpferoxyd 
in alkalischer Lösung reducirt. Wir möchten jedoch nicht glauben, 
dass es sich dabei um eine Abspaltung von Zucker handelt, dass 
also das ErythrophleYn den basischen Glykosiden zuzurechnen sei. 
Kocht man nämlich mit Salzsäure nicht sehr anhaltend, so dass ein 
Theil der Base noch unzersetzt ist, so ist die reducirende Einwirkung 
viel kräftiger, als wenn man das Kochen so lange fortsetzt, bis alles 
ErythrophleYn zersetzt ist. Im letzteren Falle lässt sich eine Reduc- 
tion kaum mehr nachweisen. Auch schien uns das Kupferoxyd in 
der Kälte nicht so vollständig gelöst zu bleiben, wie es bei Gegen- 
wart von Glykose in alkalischer Lösung der Fall ist. Es scheint 
sich also hier um die Bildung intermediärer Prodncte zu handeln, 
denen eine reducirende Wirkung zukommt. Die Frage wird sich 
gewiss noch sicherer entscheiden lassen, wenn es möglich sein wird, 
grössere Quantitäten, als uns zu Gebote standen, in Arbeit zu nehmen. 

Da die in sehr beträchtlicher Menge als Zersetzungsproduct ge- 
bildete Erythrophle1[nsäure stickstofffrei ist, so fragt es sich, in wel- 
cher Form der Stickstoff des ErythrophleYns nach der Zersetzung 
in der Lösung enthalten ist Auch diese Frage Hess sich mit einiger 
Sicherheit entscheiden. Nachdem das Kochen mit Salzsäure beendet 
und alles Erythrophleln zersetzt war, riefen Alkalien keinen Nieder- 
schlag in der gelb gefärbten Lösung mehr hervor; sobald aber die 
letztere alkalisch geworden war, trat ein eigenthttmlicher nicotin- 
ähnlicher Geruch nach flüchtigen Basen hervor. In der That 
fand sich in der Lösung ein basisches Zersetzungsproduct, welches 
wir vorläufig als Manconin (nach dem französischen Namen der 
Rinde) bezeichnen wollen. Das Platinsalz desselben ist in Wasser 
ziemlich leicht, in Alkohol-Aether hingegen schwer löslich und kann 

Arehir für experimant. Pathologie n. PlwmMkoIogle. XV. Bd. 28 
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ans wässriger LOsmig in krystallinischer Form gewonnen werden. 
Leider gewinnt man diese Base nar in recht geringer Menge , so 
dass man eine beträchtliche Quantität des kostspieligen Alkaloids 
wird yerarbeiten müssen , am jene in chemischer Hinsicht genauer 
zu untersuchen. 

Was die Wirkung des Hanconins anlangt, so ergaben Ver- 
suche an Fröschen (Esculenta), dass dieselbe sowohl an die Nicotin- 
als auch an die Pyridinwirkung ^) erinnert, ohne mit einer von beiden 
YÖllig übereinzustimmen. Zunächst zeigte sich, dass die Substanz 
in quantitativer Hinsicht nicht so sehr stark wirksam ist, was ja 
auch beim Pyridin der Fall ist. Die Erscheinungen sind yorzugs- 
weise von einer Affection des Gentralnervensystems abhängig, 
und zwar combiniren sich dabei Symptome von Erregung und 
Lähmung. Zuvörderst beobachtet man eine psychische Aufr^^ung 
des Thieres, dann schwinden die willkürlichen Bewegungen, wäh- 
rend die Reflexerregbarkeit nun ungemein gesteigert wird. Die lei- 
sesten tactilen Reize lösen heftige Zuckungen einzelner Muskeln und 
Muskelgruppen aus, die sich fast bis zu tetanischen Krämpfen stei- 
gern. Da aber die Lähmung vom centralen Nervensystem aus rasch 
fortschreitet,, so endet dieses Stadium ziemlich bald. Gonvulsionen 
in Folge von Meduliarreizung lassen sich nicht beob- 
achten. Am Froschherzen sind die Wirkungen denen des Nicotins 
ganz analog; zuerst lässt sich eine Lähmung der Vagusendigungen, 
nicht der eigentlichen Hemmungscentren beobachten, und später wird 
das Herz selbst gelähmt, welches dabei eigenthttmlich blutleer und 
collabirt aussieht. Ihrer Wirkung nach dürfte die als Manconin be- 
zeichnete Base somit wohl der Nicotingruppe zuzurechnen sein. 

Demnach haben wir ermittelt, dass das Erythrophleln beim 
Kochen mit Säuren oder mit Alkalien als Zersetzungsproducte liefert : 
Erstens eine stickstofffreie Säure und zweitens eine flüch- 
tige Base. Die Verhältnisse scheinen also hier sehr analoger Art 
zu sein wie beim Atropin, welches unter den gleichen Verhältnissen 
sich bekanntlich in die Tropasäure und in das basische Tropin spaltet 
Eine weitere eingehendere Untersuchung der Zersetzungsproducte des 
ErythrophleYns in chemischer Hinsicht wird voraussichtlich von nicht 
geringem Interesse sein. Schwierigkeiten wird vor Allem die Be- 
schaffung genügender Mengen des sehr kostspieligen Materials ver- 
ursachen; am leichtesten wird sich wohl die Zusammensetzung der 
ErythrophleYnsäure ermitteln lassen. Jedenfalls kann gegenwärtig 



1) Tgl. Harnack und Meyer, Dieses Archiv. Bd. XII. S. 394 ff. 
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bereits constatirt werden, dass das ErythrophleYn, welches 
gewissermaassen die Hauptwirkungen des Digitalins und 
Pikrotoxins in sich vereinigt, zwei Zersetzungspro- 
ducte liefert, denen weder die eine noch die andere 
dieser Wirkungen zukommt. 

Wenn es gestattet ist, sich jetzt schon in Vermuthungen über 
die Natur unserer Substanz zu ergehen, so darf wohl angenommen 
werden, dass die Base, das Erythrophl^n, von complicirter Zusam- 
mensetzung ist. In dem Moleküle befindet sich vielleicht als Seiten- 
gruppe ein stickstofiEfreier Atomcomplex, welcher Träger der Digi- 
talinwirkung ist und als Zersetzungsproduct die ErythrophleYnsäure 
liefert. Gewissermaassen den Grundstock des Moleküls bildet dann 
wohl ein substituirtes Ammoniak, von welchem vielleicht die Pikro- 
toxin-artige Wirkung der Base abhängig ist und welches bei der 
Zersetzung sich in Form einer flüchtigen Base abspaltet, der jedoch 
nicht mehr die gleiche Wirkung zukommt. Es ist nicht unmöglich, 
dass durch die chemische Untersuchung der Zersetzungsproducte 
gewisse Au&chlüsse über die Structur des Erythrophle^s sich er- 
geben werden. Uebrigens wird noch eine weitere Möglichkeit zu 
berücksichtigen sein: es ist wohl denkbar, dass die Pikrotoxin-artige 
Wirkung der Substanz durch ein im Körper gebildetes Zersetzungs- 
product bedingt ist, welches demnach mit den beiden extra corpus 
gewonnenen Zersetzungsproducten, die wir oben beschrieben haben, 
nicht identisch wäre. 

In pharmakologischer Hinsicht erschien es nun vorzugs- 
weise von Interesse festzustellen, wie die beiden so .verschieden- 
artigen Wirkungen der einen Substanz sich im Thierkörper combi- 
niren und gegenseitig bedingen. 

Das ErythrophleXn, welches wir zu unseren Versuchen an Thieren 
benutzten, war aus dem ursprünglichen Präparate mit Hülfe ver- 
schiedener Methoden isolirt worden ; es lag uns daran zu constatiren, 
dass die auf verschiedenem Wege beigestellten Präparate in Bezug 
auf ihre Wirkung vollkommen mit einander übereinstimmten. Dabei 
wurde niemals ein Präparat gewonnen, welches entweder nur die 
Digitalin- oder nur die Pikrotoxinwirkung hervorrief. Theils be- 
dienten wir uns solcher Präparate, die durch Zerlegen des Gold- 
salzes oder des mit Alkohol behandelten Ealiumquecksilberjodid- 
Niederschlages u. s. w, gewonnen waren, theils wurde die Base in 
Aether übergeführt, der Rückstand nach Verdunsten des Aethers in 
Salzsäure gelöst, aus der filtrirten Lösung die Base mit Natronlauge 

28* 
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gefällt, abgewaschen und wieder in einer hinreichenden Menge Salz- 
säure gelöst. Statt des Aethers wurden auch yerschiedene andere 
Lösungsmittel zur Extraction der Base als dem ursprünglichen Prä- 
parate yerwendet 

Die Art der Wirkung ist bei Kalt- und Warmblütern eine 
völlig tfberehistimmende. 

Bei Fröschen, d.h. bei frisch im Sommer gefangenen Tem- 
porarien, ist schon V2 Mgrm. ErythrophleYn hinreichend, um die cha- 
rakteristischen Erscheinungen am Herzen bis zum systolischen Still- 
stande hervorzurufen ; bei älteren Winterfröschen und bei Esculenten 
sind meist 1 — 2 Mgrm. dazu erforderlich. Mit der Beschreibung der 
Symptome brauchen wir uns nicht lange aufzuhalten, die Ueber- 
einstimmung mit der Digitalinwirkung ist eine vollständige. 
Nach einer Verstärkung der systolischen Gontractionen kommt es 
zur sogenannten Herzperistaltik, die wir zuweilen auch an den Vor- 
böfen ganz deutlich beobachten konnten, und dann tritt Herzstill- 
stand in Systole ein. Dehnt man nach der von Schmiede berg 
angegebenen Versuchsanordnung den Ventrikel durch Verstärkung 
des inneren Druckes mechanisch ans, so treten auft Neue Gontrac- 
tionen ein. Schliesslich verfällt der Herzmuskel der Lähmung. 

Die Resultate einiger am Froschherzen mit dem Erythro- 
phleYn angestellten Versuche geben wir in tabellarischer Form 
auf S. 415 wieder. 

Was die MuskeUähmung bei Fröschen anlangt, die ja e^n- 
falls Theilerscheinung der Digitalinwirkung ist, so ist dieselbe auch 
hier deutlich zu beobachten, combinirt sich aber zugleich meist mit 
den Folgen, welche die bald eintretenden Gonvulsionen in dieser 
Hinsicht mit sich bringen. 

Auch bei Säugethieren tritt die digitalinähnUche Wirkung 
des Erythrophlelos beinahe nach allen Richtungen hin sehr deutlich 
hervor. Allerdings gelingt es nicht ganz leicht, dieselbe bei sub- 
cutaner Application des Mittels zu beobachten, weil ganz kleine 
Dosen nicht rasch genug wirken und grössere die Gonvulsionen zu 
rasch hervorrufen. Nur beim Hunde gelang es uns nach wieder- 
holter subcutaner Iqjection kleiner Dosen allmählich fast den ganzen 
Gomplex der Symptome der Digitalinwirkung zu beobachten. Zu 
diesem Zweck erhielt das Thier täglich eine Gabe von etwa 3 Mgrm.; 
ausser den charakteristischen Erscheinungen am Herzen trat insbe- 
sondere auch das Erbrechen, die Muskelschwäche u. s. w. hervor. 
Durchfälle konnten wir auch an der Katze beobachten. Macht man 
den Eintritt der Krämpfe unmöglich, indem man das Thier curarisirt 



ErytiuropUdn. 



415 



Q 
^ 



Froschart 



1 
2 
3 

4 

z 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 



R. temp. Sommerfrosch. 
„ „ Winterfrosch. 

n eSCOl. n 

« temp. Sommerfrosch. 
n escu. Winterfrosch. 
. temp. Sommerfrosch. 



» 
W 

n 
n 
n 

9 
9 

n 

n 



ff 
» 

ff 
ff 
ff 

ff 
t» 
ff 
ff 
ff 
»f 
ff 



Winterfrosch. 



ff 
ff 

» 



Sommerfrosch. 

fi 
Winterfrosch. 
Sommerfrosch. 

Winterfrosch. 



1 

<5i 



2 
2 
2 
2 
2 
l'/i 

IV« 

1 

1 

1 

l 

1 

l 

1 



V« 
V« 
V« 

V4 

'A 



■III 







5 
5 
5 
7 

13 
5 
7 
5 
8 
7 

10 
8 

10 

13 

10 
11 
15 
19 
30 



Bemerkungen^ 



12 

10 
12 
13 
25 
10 
16 
11 
16 
16 
15 



14 
30 



18 
20 
20 

29 
33 
30 
25 
22 



25 



Kein completer Stillstand. 



Kein completer Stillstand. 

do. 
Herzact wird wieder normal. 

do. 
Peristaltik wechselt mit nor- 
maler Herzaction. 

Kein completer Stillstand. 
Ueberhanpt kein Stillstand. 

do. 

do. 
Ueberhanpt keine Wirkung. 

do. 



oder in eine tiefe Ghloralnarkose versetzt, so kann man dareh sab* 
cntane Application einer grösseren Dose den ganzen Verlauf der 
yyDigitalinwirknng'^ am Herzen beobachten, and das Tbier stirbt dann 
in Folge der Herzlähmung, während bei nicht curarisirten Thieren 
der Tod viel früher in Folge der Krämpfe eintritt. 

Besonders klar lässt sich aber die digitalinartige Wirkung unse- 
rer Substanz bei Sängethieren constatiren, wenn man ganz kleine 
Mengen (etwa& 1 Mgrm. bei Kaninchen) direct ins Blnt injicirt. 
Hier tritt dann im ersten Stadinm der Wirkung die Verlangsamang 
der Herzaction, die Verstärkung der systolischen Gontractionen und 
die Steigerung des arteriellen Blutdrucks hervor. Injicirt man grössere 
Dosen, so ist auch hier natürlich der Erfolg ein verschiedener, je 
nachdem das Thier curarisirt ist oder nicht. Im ersteren Falle läuft 
die Digitalinwirkung in der bekannten Weise ab, die Pulse werden 
frequenter, der Blutdruck in den Arterien sinkt, und das Tbier endet 
durch Herzlähmung, während im letzteren der Eintritt der Convul- 
sionen dem Leben viel früher ein Ende macht. Sehr gut konnten 
wir bei diesen Versuchen beobachten, wie sich die Verlangsamung 
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der Herzaction in Folge der digitalinartigen Wirkung bei Kanin- 
chen verhält. Die oben bezeichneten kleinen Dosen (ä 1 Mgrm.) 
brachten dieselben in ausgesprochenster Weise hervor, so dass die 
Frequenz bis auf die Hälfte herabging; nach grösseren Mengen 
(3 — 5 Mgrm.) war die Verlangsamung keine sehr erhebliche und ging 
rasch in Beschleunigung Aber, und ganz grosse Dosen (10 Mgrm.) 
auf einmal injicirt ftihrten die Herzlähmung (beim curarisirten Thiere) 
so schnell herbei, dass sich eine Verlangsamung überhaupt nicht dabei 
constatiren liess. 

Eine locale Wirkung an der Applicationsstelle, wie siez. B. 
das Digitoxin selbst m minimalen Dosen (Vio Mgrm.) bei sub- 
cutaner Injection hervorbringt, wobei bekanntlich die ausgedehntesten 
Phlegmonen und Vereiterungen eintreten, konnten wir unter den 
gleichen Verhältnissen beim Erythrophleütn nicht beobachten. Es 
scheint auch, dass die in Wasser leicht löslichen Glieder der Digi- 
talingruppe, da sie rascher resorbirt werden, diese entzündungser- 
regende Localwirkung nicht in dem Qrade hervorrufen. Dass aber 
das ErythrophleYn , wie die Olieder der Digitalingruppe überhaupt, 
auch local zu wirken im Stande ist, das beweist, abgesehen von den 
Erscheinungen am Digestionstractus , auch die heftige Beizung der 
Nasenschleimhaut, welche die Binde sowohl wie auch das Alkaloid 
hervorrufen, wenn sie in Form eines Staubes auf dieselbe gelangen. 
Dieser Thatsache wird schon von Gallo is und Hardy Erwähnung 
gethan.2) 

Auch die pikrotoxinartige Wirkung des ErythrophleYns 
gestaltet sich bei Fröschen und Säugethieren in durchaus überein- 
stinmiender Weise. Bei Fröschen, besonders bei Esculenten, genügen 
meist schon 2 Mgrm., um diese Wirkung herbeizuftihren ; bei Katzen 
und Kaninchen wirken 5 Mgrm. sicher letal in Folge der Krämpfe, 
bei Hunden ist eine etwas grössere Dosis dazu erforderlich. 

Die Art und Weise, wie die Krämpfe eintreten, erinnert ganz 
an das Bild der Pikrotoxinwirkung. Bei Fröschen geht erst ein 
Zustand von Parese voraus, und das Thier wird meist stark aufge- 



t) vgl. Koppe, Dieses Archiv. Bd. III. S.274. 

2) Wir verzichten darauf an dieser SteUe VersuchsprotokoUe mitzutheilen, 
weil es sich doch im Wesentlichen nur daruin handelt eine bereits bekannte Wir- 
kung auf allen wichtigen Punkten zu bestätigen. Ausserdem sind die Versuche 
in der schon erwähnten Dissertation von R. Zabrocki ausführh'ch wiederge- 
geben, worauf wir hier verweisen. Die bemerkenswertheren Thatsachen aus den- 
selben sind in dem obigen Textabschnitte erwähnt worden. 
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bläht. Dann gibt der Frosch gewöhnlich den charakteriBtischen 
Ton (Schreireflex von sich, und es treten nun klonische Krämpfe 
ein, wobei der Rücken sich einbiegt und das Thier wieder schmal 
wird. Eine gewisse Abweichung von der Pikrotoxinwirkung liegt 
vielleicht darin, dass die durch das Erythrophlelfn hervorgerufenen 
Krämpfe bei Fröschen ganz ständig ihren Charakter ziemlich bald 
ändern und mehr tonischer Art werden. Dennoch lässt sich nur 
eine Einwirkung auf Medullarcentren dabei nachweisen; die Ab- 
tragung des Grosshims und der Lobi optici ändert an dem Bilde fast 
nichts, sobald man aber die Medulla oblongata abtrennt, hören die 
Krämpfe vollständig auf. 

Bei. der Wirkung des Pyridins, welche im Uebrigen der Pi- 
krotoxinwirkung sehr ähnlich ist, kommt bekanntlich noch die Er- 
regung der motorischen Nervenendigungen hinzu, so dass einzelne 
Zuckungen selbst nach Zerstörung des Rückenmarks noch ziemlich 
lange fortdauern. 

Eine Wirkung auf das Vaguscentrum in der Medulla, wie sie das 
Pikrotoxin hervorbringt, Hess sich bei Versuchen mit dem Erythro- 
phleYn, wahrscheinlich wegen der gleichzeitig vorhandenen digitalin- 
artigen Wirkung am Herzen, nicht beobachten. Dem Krampfstadium 
folgt bei Fröschen mehr und mehr die Lähmung, an welcher, wie 
schon oben bemerkt, auch die quergestreiften Muskeln sich betheiligen. 
Auf diese Weise tritt dann allmählich der Tod der Thiere ein. 
Uebrigens machten wir die Erfahrung, dass die Einführung relativ 
sehr grosser Mengen Erythrophlein bei der Temporaria unmittelbar 
zur Lähmung führte, ohne dass ein Ausbruch von Krämpfen sich 
vorher hatte beobachten lassen. Kleinere Dosen wirkten jedoch auch 
bei dieser Froschart in ganz ähnlicher Weise wie das Pikrotoxin. 

Bei Säugethieren ist der Eintritt derEjrämpfe ein ganz ana- 
loger wie beim Frosch : nach einem Stadium der Parese werden die 
Thiere mehr und mehr unruhig, und es bricht nun ein Anfall von 
äusserst heftigen Gonvulsionen aus, der das ganze typische Bild der 
Pikrotoxinwirkung zeigt, die eigenthümlichen Sohwimmbewegungen, 
Trismus, Opisthotonus, Ki^mpfe der Augenmuskeln u. s. w. Nur bei 
Kaninchen beobachteten wir bisweilen, dass die Gonvulsionen, wie 
bei Fröschen, zuletzt mehr den Charakter eines Starrkrampfes an- 
nahmen, wobei der Leib trommelartig gespannt und sämmtliche 
Muskeln fest cootrahirt waren. Der Tod der Thiere tritt, je nach 
der Höhe der Dosis rascher oder langsamer, in Folge der Erstickung 
ein, während die Herzschläge den Respirationsstillstand noch eine 

1) Böhm, Dieses Archiv. Bd. III. S.222. 
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Weile ttberdauern, ja wegen der gleichzeitigen digitalinartigen Wirkung 
bisweilen noch sehr kräftig sind. Leitet man künstliche Respiration 
ein, so zieht sich das Bild mehr in die Länge, es tritt dazwischen 
ein Nachlass der Gonyulsionen ein, dem wieder neue Anfälle folgen. 

Dass das fiespirationscentrum auch unabhängig von dem 
Ausbruch der Krämpfe direct von Seiten des ErythrophleXns afficirt 
wird % liess sich durch diejenige Versuchsanordnung darthun, wobei 
das Thier zuvor in möglichst tiefe Ghloralnarkose gebracht und die 
Respiration mit Hülfe des Marey 'sehen Tambours graphisch aufge- 
zeichnet wurde. Nach der Einführung des Eiythrophle^s wurde dann 
die Respiration immer frequenter und nahm einen mehr und mehr 
dyspnoischen Charakter an. Auch in dieser Richtung stimmt also 
die Wirkung unserer Substanz mit der des Pikrotoxins Uberein. 
Diejenigen Theilerscheinungen der pikrotoxinartigen Wirkung, welche 
sich am Herzen und im Gebiete der Girculation geltend machen, 
treten wohl wegen der gleichzeitigen digitalinartigen Einwirkung 
unserer Substanz nicht so direct hervor. 

Wir glauben somit dargethan zu haben , dass hier in der That 
beide an sich so ganz verschiedenartigen Wirkungen neben einander 
vorhanden sind, eine Beobachtung, die jedenfalls eine fortgesetzte 
Untersuchung der chemischen Eigenschaften des Alkaloids, um wel- 
ches es sich hier handelt, rechtfertigen dürfte. Eine Base, welche 
im Thierkörper zwei von einander scheinbar ganz unabhängige 
Gruppen von Wirkungen hervorbringt, die sich bisher nur von Seiten 
stickstofffreier Substanzen haben beobachten lassen, kann wohl zu 
den interessantesten ihrer Art gezählt werden. Zudem ist das Ery- 
throphleYn in quantitativer Hinsicht auch recht stark wirksam. Der 
Annahme, dass die Substanz ein Gemenge aus zwei Basen sei, wider- 
sprechen die bisher von uns gemachten Beobachtungen durchaus, 
wenn wir auch gerne zugeben wollen, dass sich eine absolute Sicher- 
heit in Betreff dieser Frage erst gewinnen lassen wird, wenn wenig- 
stens die empirische Formel des Erythrophlelfns durch die Elementar- 
analyse festgestellt sein wird. 

Seiner digitalinartigen Wirkung wegen dürfte sich das Erythro- 
phleto für die praktisch-therapeutische Anwendung wohl 
schwerlich eignen. Wie schon oben bemerkt, rufen ganz kleine Dosen 
bei subcutaner Application diese Wirkung nicht rasch genug hervor, 
und bei Anwendung grösserer Gaben würde auch die Ge£ahr des 
Eintritts der krampferregenden Wirkung zu nahe liegen. 

Halle, im März 1882. 

1) Vgl. auch S^e und Bochefontaine Lc. 
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XIV. 
üeber die physiologische Wirkung Yon MethylkyanSthin. 

Von 

Dr. G. L. Walton 

ans Boston. 

Das MethylkyaDäthin, ein Abkömmling des von Kolbe und 
FranklandO entdeckten Eyanäthins, wurde mir von Prof. y. Meyer 
zur PrüAing anf seine physiologischen Wirkungen ttbergeben. Der- 
selbe hat mir über Eigenschaften und Darstellung des Methylkyanä- 
thins^) folgende Angaben gemacht. 

Das Methylkyanäthin ist eine schön krystallisirende Base, 
welche bei 74 ^ schmilzt und gegen 258^ unzersetzt destillirt. Das- 
selbe löst sich in Wasser ziemlich reichlich mit stark alkalischer 
Beaction auf; durch Erwlbmen wird es zum grossen Theil aus dieser 
Lösung als Oel abgeschieden. Seine Zusammensetzung wird durch 
die Formel: CioHnNs ausgedrückt; nach seiner Entsteh nngs weise 
aus Kyanäthin ist es methylirtes Kyanäthin: 

C9H15N3 C9Hm(CH3)N8 

Kyanäthin Methylkyanäthin 

Zu seiner Darstellung wird Kyauäthin mit Jodmethyl stark er- 
hitzt; das krystallinische Product enthält jodwasserstoffsaures Methyl- 
kyanäthiu ; die freie Base kann daraus auf verschiedene Weise ge- 
wonnen werden. 

Zu meinen Versuchen habe ich mich einer einprocentigen Lösung 
bedient, welche ich mittelst eines langen Katheters tief in den Mast- 
darm der Versuchsthiere einführte. In dieser Weise angewendet wirkt 
das Oift sehr rasch und die ersten Symptome erscheinen gewöhnlich 

1) Ann. Chem. Pharm. 65. 269. 

2) Nähere Mittheilungen wird Prof. ▼. Meyer im Anschloss an seine frühere 
Untersuchang über Kyan&thin u. 8. w. (Joom. für Chemie [2] 22. 261) demnächst 
machen. 
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binnen einer halben Minnte. Eine Dose von 0,06—0,10 6nn. gentigt 
in der fiegel, nm ein Kaninchen von 1200 — 1500 Grm. Gewicht zn 
tödten. 

Der Tod tritt ein nach einer heftigen Convolsion oder nach einer 
Reihe von Gonvolsionen, wie ich sie gleich beschreiben werde. Bei 
der Section findet sich nur eine starke Gongestion der Gehimsabstanz 
und der Himhänte. 

Erscheinungen von Vergiftung sind schon zu beobachten nach 
Dosen von 0,02—0,03 Grm. bei Eanmchen von 1200—1500 Grm. und 
nach der EhifÜhrung von 0,04 Grm. sind sie gewöhnlich sehr ausge- 
prägt. Bei einem Kaninchen von 1 600 Grm. blieben die Convulsionen 
nach der Einflihrnng von 0,05 Grm. aus ; von derselben Dose ist aber 
ein Kaninchen von 400 Grm. gleich in einer Convulsion gestorben. 
Die Dose fUr Hunde ist etwas grösser. Ein junger Hund you 3650 Grm. 
zeigte die charakteristischen Symptome erst nach der Einführung von 
0,25 Grm. Methylkyanäthin. 

Die Symptome sind folgende: 

Zwei bis drei Minuten nach der Injection fängt das Thier an, 
unruhig zu werden, zugleich werden die Respirationen beschleunigt. 
Gleich danach folgt eine Convulsion, welche mit krampfhaften Be- 
wegungen der Augenlider anfängt. Diese Bewegungen verbreiten 
sich sogleich auf die Muskeln der Lippen und des Halses. 

Wenn die Dose sehr klein gewesen ist, hören die Symptome bei 
diesem Punkte oder schon früher auf, allein wenn die Dose eine starke 
gewesen ist, nehmen die Convulsionen zn, bis alle Muskeln des Kör- 
pers in einem Zustand von klonischen oder tonischen Contractionen 
sich befinden. Die Kaumuskeln sind bei diesen Krämpfen besonders 
stark betheiligt. Die Pupillen verändern sich nicht. Die Temperatur 
wird nicht gesteigert. 

In diesem Stadium werden die Athemzüge schneller und tiefer. 
Der Puls wird binnen 30 Secunden nach der lojection sehr schnell 
und bleibt so während der Convulsionen sowie auch in den Intervallen. 
Mechanische Reize scheinen manchmal einen Anfall hervorzurufen und, 
wenn ein solcher gerade beginnt, ihn zu verstärken. 

Die Convulsion dauert 5 — 15 Secunden; danach folgt eme Ruhe- 
pause, während welcher keine Spur krampfhafter Bewegung erscheint ; 
manchmal jedoch verkürzen mechanische Reize dieses Intervall. 

Während desselben sind, wenn die vorhergehende Convulsion 
heftig war, die Glieder sehr schlafif, und man kann sie in verschiedene 
Lagen bringen, ohne dass das Thier Widerstand leistet. Bei kleinen 
Dosen des Giftes vermisst man diese Schlaffheit und ausser dem 
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beBchleunigten Pnlsschlag und Athmen scheint das Thier während 
des Intervalls normal zo sein. Die Respiration ist zwar weniger 
beschleunigt in dem Intervall als in dem Anfall, aber doch etwas. 

Gegen Ende des Intervalls , welches von einigen Secunden bis 
eine Minute lang dauert , fangen die Athemzttge an, wieder schnell 
zu werden, und darauf folgt eine Gonvulsioni welche der ersten 
gleich ist 

Diese Perioden von Krampf und Ruhe altemiren mit grosser 
Regelmässigkeit wä&rend der Wirkung des Giftes. Wenn die Dose 
klein ist, sind die Gonvulsionen weniger kräftig, und die letzteren 
beschränken sich auf beschleunigte Respiration und Zucken der 
Augenlider. 

Wenn die Dose eine tödtliche ist, so werden die Glieder immer 
schlafifer, der Kopf senkt sich zu Boden, der Puls und die Respira- 
tion werden langsamer und endlich hören sie auf. 

Kurz nach der Injection steigt der Blutdruck, erreicht während 
der Gonvulsionen sein Maximum und bleibt bis kurz vor dem Tode 
hoch. Die Respirationen sind manchmal sehr unregelmässig. In 
einem Fall war das Gheyne-Stokes'sche Phänomen bemerkbar. 

Versuch, 

Ein Kaninchen. Gewicht 1400 Grm. Eine Canüle wurde in die 
Carotis eingeftthrt, der Blutdruck durch ein Qaecksilbermanometer be- 
stimmt und auf einen Cjlinder aufgetragen. Die Messung der Respira- 
tionen wurde in folgender Weise gemacht. Ein Onmmibentel wurde luft- 
dicht an das Ende einer Messingröhre geschnürt, diese Röhre mit dem 
Gnmmibeutel in die Speiseröhre eingeführt, durch eine Incision im Halse, 
so dass der Beutel in der Brusthöhle lag. Die Röhre wurde mittelst 
eines Gnmmischlanches in Verbindung mit einer Marey'schen Trommel 
gebracht. Die Oscillationen des Zeigers an der Trommel wurden auf dem 
Cylinder markirt. Zugleich wurde die Zeit durch eine elektrische Uhr 
angegeben. 

Der Blutdruck stand am Anfang des Versuches auf G8 Mm., die 
Respirationen betrugen 50 in der Minute, und der Herzschlag, aufgetra- 
gen durch die Feder des Manometers, betrug durchschnittlich 216 Inder 
Minute. 

0,07 Grm. Methylkyanäthin wurden injicirt. 

Der Blutdruck stieg in 20 Secunden von 68 — 94 Mm. und in den 
folgenden 2 Minuten bis 108 Mm., in welcher Höhe er blieb, mit Er- 
höhung während der Gonvulsionen bis kurz vor dem Tode, welcher in 
25 Minuten eintrat. 

Der Pulsschlag stieg mit grosser Schnelligkeit in 30 Secunden von 
216—252 in der Minute. 

Die Schnelligkeit der Respirationen war während der Gonvulsionen 
durchschnittlich 9 in 5 Secunden (also 108 auf 1 Minute berechnet); in 
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den Intervallen 84. Gegen das Ende des Veranches wurden die Respi* 
rationen sehr flach, aber immer noch beschleunigt. 

Die Krämpfe dauerten 6 — 10 Secunden, die Intervalle betrugen an- 
fangs etwa 40 Secnnden und verkürzten sich allmählich bis auf 15. 

Versuch. 

Ein junger Hund. Gewicht 3650 Grm. Vorbereitet in derselben 
Weise wie das Kaninchen in dem vorhergehenden Versuche. 

0,25 Grm. Methylkyanäthin injicirt. 

Respirationen vor der Vergiftung 13 in der Minute, nachher, wäh- 
rend der Convulsionen, 52 in der Minute. 

Blutdruck vorher 106 Mm., nachher 146 Mm. Der Puls war vor 
der Vergiftung 108 in der Minute, bald nachher steigend auf 174. 

Die Dauer und Frequenz der Convulsionen waren ungefähr dieselben 
wie in dem vorhergehenden Versuch. Der Hund starb 40 Minuten nach 
der Injection. 

Diese Versuche genügen, um den typischen Verlauf der Ver- 
giftung darzustellen. Der Ort des Angriffs scheint sich, nach den 
folgenden Versuchen an Kaninchen, auf die Oehimcentra zu be- 
schränken. Die Convulsionen finden nur statt in den Theilen des 
Körpers, welche noch in Verbindung mit dem Gehirn stehen. 

Versuch. 

Ein Kaninchen. Gewicht 1400 Grm. 0,04 Grm. Methylkyanäthin 
injicirt. In 3 Minuten erschien eine charakteristische und heftige Gon< 
vnlsion, in welcher die Muskeln des Gesichts, des Halses und aller Ex- 
tremitäten sich betheiligten. 

Das Rückenmark wurde jetzt in der Höhe des zweiten Halswirbels 
durchschnitten und künstliche Respiration eingeleitet. Nach der Opera- 
tion hörten die Convulsionen in den Gliedern auf, blieben aber im Ge- 
sicht und Halse constant. Das Thier war im Gesicht gegen Berühren 
sehr empfindlich. Die Extremitäten waren ruhig, und man konnte auch 
durch Reizung keine Krämpfe auslösen. 

Das Thier wurde nach 15 Minuten getödtet. 

Versuch. 

Ein Kaninchen. Gewicht 1500 Grm. 0,06 Grm. des Giftes injicirt 
Die linke Seite des Rückenmarks wurde in der Höhe des zweiten Hals- 
wirbels durchschnitten. 

Es erschienen Convulsionen im Gesicht, im Hals und in der rechten 
oberen und rechten unteren Extremität. Während einer heftigen Con- 
vulsion erschien manchmal eine tetanische Rigidität in den linken Extre- 
mitäten, aber keine charakteristische Convujsion. Das Thier wurde getödtet. 

Diese, Versuche, welche mit gleichen Resultaten wiederholt wur- 
den, zeigen, dass wenigstens beim Kaninchen das Rückenmark von 
dem Gifte gar nicht afficirt wird. 
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Die Hypei&ithesie und Reflexempfindlichkeit im Gresicht (ver- 
gleiche den ersten Versoeh) ist charakteristisch, nnd Kitzeln der 
Augenlider mft sehr oft conynlsivische Bewegungen hervor, wenig- 
stens in den Augenlidern selbst, wenn das Thier unter dem Einflnss 
des Giftes ist. 

Bei Fröschen wirkt das Gift auch auf das centrale Nerven- 
system, hauptsächlich auf das Gehirn, aber nachweisbar auch auf 
das Rückenmark. 

Bei Fröschen von 50—75 Grm. Gewicht erscheinen toxische und 
gewöhnlich tödtliche Symptome auf 0,01 Grm. Methylkyanäthin (in 
den Lymphsack des Rückens injicirt). Binnen etwa 10 Mmuten finden 
Gonvulsionen statt. Magere und heruntergekommene Frösche können 
auch ohne Krämpfe zu Grunde gehen. 

Der ausgeprägt periodische Charakter der Gonvulsionen, wie er 
bei warmblütigen Thieren zu sehen ist, fehlt bei diesen Amphibien. 
Bei ihnen treten paralytische Symptome gewöhnlich schon vor den 
Gonvulsionen auf. Der Kopf senkt sich auf den Tisch, die Glieder 
werden schlaff und der Frosch leistet keinen Widerstand, wenn man 
ihn in ungewöhnliche Lagen bringt. 

Der Frosch wird immer weniger empfindlich gegen Kneifen und 
scheint sein Gefühl von Gleichgewicht verloren zu haben. 

Dass das Rückenmark beim Frosch auch angegriffen wird, zeigt 
folgender Versuch. 

Das Gehirn wird zerstört und der Frosch einige Stunden in Ruhe 
gelassen, bis der Einfluss der Operation vorbei ist. Dann wird das 
Methylkyanäthin injicirt. 

Nach 20 — 30 Minuten erscheinen toxische Symptome. Zuckungen 
treten in den Gliedern auf und die Reflexbewegungen sind unregel- 
mässig, an ataktische erinnernd. 

Wenn die Zehen in verdünnte Schwefelsänrelösung getaucht 
werden, werden sie nicht so schnell zurückgezogen wie vor der Ver- 
giftung, und bald werden sie gar nicht mehr zurückgezogen, wenn 
auch eine stärkere Lösung angewandt wird, d. h. das Rückenmark ^ 

ist abgestorben. ' 

Die motorischen Nerven bleiben unverändert und antworten auf 
ebenso schwache elektrische Reize wie vorher. Die in dieser Weise ' 

hervorgerufenen Zuckungen der Muskeln sind auch ebenso stark wie 
vorher. Die paralytischen Symptome können also nur von Verände- 
rung des Gentralnervensystems abhängen oder von Lähmung der 
sensiblen Nerven, was sehr unwahrscheinlich ist. 

Wenn man eine Theorie über die Wirkung des Giftes darstellen 
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will, 80 rnnss man annehmen, dass die motorischen Centra im Gehirn 
und m der Mednlla oblongata erregbarer gemacht werden und bei 
Fröschen auch diejenigen des Rtlckenmarks. Später werden die Cen- 
tra paralysirt. 

In dieser Beziehung gleicht seine Wirkung der von Strychnin 
auf die Spinaicentra, erst kommt ein Stadium von Excitation, danach, 
wenn die Dose gentlgend stark ist, eine Paralysirung. 

Bei Fröschen scheint die paralytische Wirkung überwiegend zu 
sein, und die niedrigen Gehimfunctionen , welche das Gleichgewicht 
reguliren, werden mit den anderen gelähmt. 

Die Thatsache, dass das Excitationsstadium beim Frosche we- 
niger ausgeprägt ist, weist auf einen Unterschied in der Construction 
der Gehirnzellen bei warm- und ^ei kaltbltltigen Thieren hin. 

Die Respirationscentra scheinen bei warmbltltigen Thieren auf- 
geregt zu sein; anders kann man die Schnelligkeit des Athmens 
nicht gut erklären. Dieselbe wird gewiss nicht durch die Gonvul- 
sionen verursacht, da sie gewöhnlich vorher eintritt, und auch in 
Fällen, wo die Dose so klein war, dass keine Krämpfe auftraten. 

Die Beschleunigung des Pulses kann nur durch Aufregung des 
Accelerans-Cordis-Centrums im verlängerten Mark befriedigend erklärt 
werden, da sie so kurz nach der Injection des Giftes erscheint und 
durchaus constant bleibt. 

Nachdem nun die Thatsache feststeht, dass das Gehirn der An- 
griffspunkt ist, so schien es nicht ohne Interesse, die Wirkung des 
Hethylkyanäthins mit der des Ghlorals, des Morphiums und des 
Chloroforms zu vergleichen, da diese Substanzen vermuthlich eine 
Wirkung auf dasselbe Organ haben. 

Wenn die Methylkyanäthinconvulsionen durch Erregung der Ge- 
hirnzellen verursacht werden, sollte man erwarten, dass sie durch 
diese entgegengesetzt wirkenden Gifte beruhigt werden, und in der 
Tbat ist dieses der Fall. 

Versuch. 

Ein Kaninchen. Gewicht 1500 6rm. 0,5 6rm. Chloral injicirt. In 
einigen Minuten schlief das Thier ein. Respiration sehr langsam. 0,075 Grm. 
Methylkyanäthin injicirt. In 3 Minuten wurden die Athemzflge etwas be- 
schleunigt, aber keine Spur von Convnlsion erschien. Zwei Minuten nach 
Anfang des Versuches war das Kaninchen fast wieder normal. 

Versuch. 

Ein Kaninchen. Gewicht 1450 Grm. 0,7 Grm. Chloral injicirt Das 
Thier wurde danach etwas stumpfsinnig, schlief aber nicht ein. 0,06 Grm. 
Methylkyanäthin injicirt. Respiration nnd Pnls etwas beschleunigt, aber 
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keine Convulsion erschien. Das Kaninchen war etwa li|2 Stünden nach 
Anfang des Versuches nngefllhr normal. 

Diese Versache beweiscD, dass bei Kaninchen mittelgrosse Dosen 
Ghloral die Symptome des Methylkyanäthins verhindern. 

Der anbedentende toxische Effect des Methylkyanäthins in die- 
sen Fällen und die schnelle Erholung von einer gewöhnlich tödt- 
lichen Dose (0,075 6rm.) zeigt entweder, dass Ghloral ein directes 
Gegengift ist, oder dass die Convülsionen ein wichtiger Factor an 
dem Tode durch Methylkyanäthin sind und dass das Unterdrtlcken 
der Convülsionen der Erholung Vorschub leistet. 

Wenn das letzte der Fall wäre, so Hesse es sich mit der Ver- 
giftung durch Strychnin vergleichen, wo Erholung eher stattfindet, 
wenn das Thier in Ruhe gelassen wird, als wenn es fortwährend zu 
Krämpfen gereizt wird. 

Die Wirkung des Chlorals ist also der des Methylkyanäthins 
entgegengesetzt, es fragt sich nun, ob auch das Umgekehrte der Fall 
sei, und ob wir ein Antidot des Chlorals vor uns haben. In Betreff 
dieses Punktes sind meine Resultate bisher negativ ausgefallen. E)s 
ist mir noch nicht gelungen, eine sichere tödtliche Dose von Chloral 
durch irgend eine Gegendose von Methylkyanäthin auszugleichen, 
und wenn grosse Dosen von Methylkyanäthin nach einer gewöhn- 
lich todtlichen Dose von Chloral gegeben werden, sterben die Thiere 
viel schneller als an dem Chloral allein. 

Die minimal tOdtliche Dose von Chloral bei Kaninchen von etwa 
1500 Grm. Gewicht ist, meinen Versuchen nach, 1,0 jBrm., und diese 
Dose ist bei meinen Versuchen auch todtlich gewesen, trotzdem Dosen 
von 0,025—0,04—0,06 Grm. Methylkyanäthin dazu gethan wurden. 
Andere Kaninchen habcfn sich allerdings von 1,0 Grm. Chloral erholt 
nach der Injection von geringen Dosen Methylkyanäthin, jedoch 
möchte ich daran erinnern, dass 1,0 Grm. Chloral nicht immer todt- 
lich ist, und die Thatsache, dass Kaninchen manchmal dabei trotz 
des Methylkyanäthins sterben, scheint zu zeigen, dass seine Wirkung 
gegen Chloral nur schwach sein kann. 

Dass der Tod von Chloral durch grosse Dosen von Methyl- 
kyanäthin beschleunigt wird, zeigt folgender Versuch. 

Versuch, 

Dieselbe Dose Chloral wurde zwei Kaninchen gegeben, die 1530 resp. 
1500 Grm. wogen. 

Das größere nnd stärkere bekam auch 0,05 Grm. MethylkyanSthin. 
Es athmete etwas schneller als das kleinere, ein wenig Zucken in den 
Augenlidern wurde bemerkt, aber keine Convülsionen. Es starb nach 
einer halben Stunde. i 
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Das KaniDchen, welches nur Chloral bekommen hatte, blieb noch 4 
Standen am Le]>en. 

Kleinere Dosen von Methylkyanäthin wirken in geringem Grade 
gegen Chloral. Dieses wird bewiesen dnrch die Beschleunigung der 
Respiration und Erhöhung der Reflexempfindlichkeit, und in einigen 
Fällen schien es, als ob das Leben verlängert wurde, z. B. in dem 
Fall von dem Kaninchen von 1500 6rm., welches 1 6rm. Chloral 
und 0,025 Grm. Methylkyanäthin bekam und welches 8 Stunden lang 
gelebt hat. 

Die Wirkung dieses Giftes ist so kurzdauernd, während diejenige 
des Chlorals anhaltend ist, dass es kaum erwartet werden durfte, 
das letztere durch eine Dose des ersteren zu neutralisiren, selbst 
wenn es ein directes Gegengift wäre, und es ist mOglich, dass kleinere. 
Öfters wiederholte Dosen des Methylkyanäthins sich wirksamer er- 
weisen würden, als eine einzige Dose, wie bis jetzt versucht wurde. 

Morphium und Chloroform verhindern auch die Methylkyanäthin- 
convulsionen. 

Ich fand eine Dose von 0,02—0,03 Grm. Morphium nothwendig, 
um in Kaninchen von etwa 1500 Grm. Narkose zu verursachen. 
Unter dem Einfluss einer solchen Dose oder sogar einer Dose, 
welche zu klein ist, um Narkose zu verursachen, zeigen Kaninchen 
keine der charakteristischen Symptome von grossen Dosen des Me- 
thylkyanäthins. Die tOdtliche Wirkung des Morphiums zeigte sich 
jedoch von einer mittleren Dose trotz der Verabreichung von 0,03 Grm. 
Methylkyanäthin. 

Bei Kaninchen, welche durch die Einathmung von Chloroform 
narkotisirt waren, blieben die charakteristischen Symptome, welche 
durch 0,06 Grm. Methylkyanäthin hervorgerufen werden, aus. Die 
zwei Kaninchen, mit denen ich diesen Versuch ausgeftlhrt habe, 
starben bald. 

Ob dieses neue Gift sich von therapeutischem Werth erweisen 
wird, bleibt noch zu prüfen, aber als ein Gift, welches direct stimu- 
mulirend auf die Gehimcentren wirkt, schien es mir von genügend 
physiologischem Interesse, seine Wirkungen ausführlich zu beschreiben. 
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Einige YersQcIie ttber fteriimiing und ttber gelungene Trans- 
fusion nicht geschlagenen Blutes. 

Von 

Dr. med. iMndeiter, 

Assistent mi der cliinirg^scbeB Klinik tu Leipzig . 

Durch eme Reihe m den letzten Jahren gemachter Beobacht- 
ungen ist auf das Unsweidentigste dargethan, dass gelassenes Blnt 
um seines steten Gehaltes an Fibrinferment willen nnr mit gHVsster 
Vorsicht für Transfusionen zn verwenden ist; ja es hat sich, wie 
namentlich die Versnche von Armin Köhler^) beweisen, heraus- 
gestellt, dass auch im geschlagenen, sogenannten defibrinirten Blnte 
noch immer von jenem Fermente vorhanden sind, and zwar bisweilen 
in so bedeutender Menge, dass der Gebrauch solchen Blutes zur 
Transfusion tOdtliche Folgen hat 

Unser ganzes Wissen Aber Herkunft, Bildnngs- nnd Wirkungs- 
weise des Fibrinferments ist noch zu mangelhaft und neu, als dass 
man im Stande wäre, schon jetzt ganz sichere Mittel anzugeben, 
welche entweder seine Entstehung im Blute von vornherein zu ver- 
hindern oder wenigstens das Ferment, wenn einmal gebildet, auf 
längere Zeit lahm zu legen vermöchten, ohne gleichzeitig die volle 
Integrität des Blutes selbst, dieser so empfindlichen Flüssigkeit, in 
bedenklichem Maasse zu gefährden. Da nun aber in der That das 
Eine mit voller Sicherheit feststeht, dass Berührung, sei es mit der 
äusseren Luft selbst, sei es mit Gegenständen, die an dieser gelegen, 
zu den wirksamsten Beförderungsmitteln der Gerinnung gehört, so 
hat man wohl, um die letztere zu verhüten, zum Zwecke der Trans- 
fusion die direote Ueberleitung von Vene zu Vene empfohlen; in- 
dessen ist auch bei diesem Verfahren — wie wenigstens einzelne 
Beobachtungen zeigen — ganz abgesehen von dem MiBslichen der 
ganzen Anordnung — die Möglichkeit einer Gerinnung durchaus 



\) Zar Lehre von der Thrombose und Transfusion n. s. w. Dorpat 1877. 

▲ r e h i T f . •zparim^BteUe Palliologie u. FbAnnakologie. XY. Bd« 29 
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nicht aoflgeBcUossen ; das Problem einer nngef Ehrlichen Transfusion 
ist also aach damit nicht gelöst 

Im Folgenden erlaube ich mir, in aller Kürze die Resultate 
einiger Versache mitzntheilen , deren Zweck es war, die Gerinnung 
frisch gelassenen, nicht geschlagenen Blntes wenigstens während so 
langer Zeit hintanzahalten|, als zu einer bequemen Transfusion des- 
selben nothwendig ist. War nur erst dieses gelungeui so durfte man 
weiter hoffen, dass die Gerinnung auch nach der Operation noch 
ausbleiben werde; denn wenn wirklich Berührung mit der Atmo- 
sphäre, jedenfalls mit dem Sauerstoffe derselben, dne Hauptbedin- 
gung für die Entstehung des Fibrinferments bildet, so ist ja mit dem 
Augenblick, wo das bisher ungeronnene, weU vielleicht fermentfirei 
gebliebene, Blut innerhalb der lebendigen Gefässwand eingeschlossen 
wird, jene Bedingung mit einem Male vollständig beseitigt 

Zuerst wurden dem Blute eine Reibe fermentwidiger Stoffe zu- 
gefltgt: so Sublimat, Jodpräparate, Borsäure, Salicylsäure, teuer 
organische Basen wie Chinin und andere: allein leider wirktra die 
stärkeren, in der That fermentwidrigen, Goneentrationen dieser Mittel 
meist zugleich auch zerstörend auf die Blutkörperchen ein, während 
schwächere Goneentrationen, die den letzteren keinen Schaden braoh- 
ten, dafib: auch die Geriimung nicht aufhalten konnten. 

Es wurde nun versucht, die Gerinnung durch eine ausgiebige 
Verdtinnung zu verhmdem. Eine grosse Zahl von Beobachtuigeo 
hatte zu der Ueberseugung geführt, dass eine wässrige Kochsalz- 
lösung von 6 pro Mille m der Tkat als eine fttr die Oonstitation der 
Blutkörperchen indifferente Flüssigkeit gelten darf.^) Bei Ii\]eetionen 
dieser Lösung in den Kreislauf bis zu 5 pGt des Körpergewichts 
und mehr Ulsst sich keine Erscheinung beobachten, welche auf eine 
erfolgte Auflösung von Blutkörperchen hinwiese; ja eine Zufuhr der- 
derselben bis zu 2—3 pCt des Körpergewichts wirkt, wie ich selber 
durch Versuche gezeigt habe, nach starken Blutverlusten direot gttn« 
stig, indem sie durch eine rasche Fällung der entleerten Gefässe die 
Kreislaufi»verhältnisse auf einfibch mechanischem Wege aufbessert 
Die Gtorinnung des frisch gelassenen Blutes zu verUndem ist aber 
diese Kochsalzlösung selbst dann nicht im Stande, wenn maas 1 Vo- 
lumen Blut mit ihr bis auf das 10 fache verdünnt; anck in solchem 
Falle bildete sich in meinen Versuchen nach etwa 10—12 Ifinalen 
noch ein compacter Kudicft. 

1) Tgl. hierüber auch die Yersnche von Gohnheim and Llchtheim, üeber 
Hydrftmie und hydrämische Plethora. Yirchow's Archiv. 69 und Krone ck er und 
Sander, Berliner klinische Wochenschrift. 1879. No. 52. 
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Nnn ist ja bekannt^ dass m denjenigen chemischen Sabstanzen/ 
welche die Qerinniing verzögern, anch Sftaren gehören, und nicht za 
unt^Bt die Kohlensäure. Es lag nahe, den Versnch mit einer Eoch- 
salzlösnng von obiger Concentration zu wiederholen, die bei niedriger 
Temperatur, zwischen 0<^ und b^ mit Kohlensfture gesättigt worden. >) 
Eine solche Combination von Kochsalz und Kohlensäure versprach 
um so mehr, und zwar anch ttii die Praxis, glückliche Erfolge, als 
beide, Kochsalz wie Kohlensäure, von Haus aus keine dem Blute 
fremde Stoffe sind, sondern im Oegentheil zu seinen eigenen regel- 
mässigen Bestandtheilen gehören. 

Zuerst wurde an Mischungen frisch aus einer Arteria femoralis 
gelassenen Hundeblutes mit solcher Kochsalzlösung das Verhältniss 
ausprobirt, welches die Gerinnung am entschiedensten und längsten 
hinauszögert. War das Verhältniss des Blutvolumens zum Volumen 
der Kochsalzlösung wie 7:2 oder auch wie 2: 1, so erfolgte Gerin- 
nung nach 8 Minuten; war es wie 5:4, nach 10; wie 5:6 nach 14 
und bei 3 : 8 erst nach 40 Minuten. Die Gerinnung erfolgte tlann 
langsam von oben her. In allen Versuchen war das Blut durch dnei^ 
Kautschukschlauch in offene, die Kochsalzlösung enthaltende, Cylinder 
geflossen und die Cylinder selbst hatten nachher bei Zimmerwärme 
offen dagestanden. 

In einer zweiten Versuchsreihe wurde arterielles Blut von einem 
anderen Hunde durch einen sauberen Kautschukschlauch in zwei 
Cylindem so aufgefangen, dass es erst unta* der Oberfläche der bei 
5^ mit Kohlensäure gesättigten Kochsalzlösung austreten , also gar 
nicht vorher mit atmosphärischer Luft in Bertlhrung kommen durfte, 
in einem der zwei Cylinder war das V^hältniss des Blutes zur Koch' 
Salzlösung wie 1 : 4, im zweiten wie 1:5. Im ersten blieb die Mi- 
schung ganze 2 Stunden, im zweiten sogar 2 Vs Stunden voUkommeii 
ilttssig. Die Cylinder waren aber währenddem durch Pfropfen ver- 
schlossen gehalten. 

Diese letzteren Resultate waren ermuthigend genug, dass ich es 
wagen durfte, mit so präparirtem Blute nun auch an Hunden dier 
Transfosion auszufdhren. Allerdings konnte die Embringung einer 
grösseren Menge von Kohlensäure iu den Kreislauf von vornherein 
bedenklich erscheinen ; indessen durfte man doch andererseits hoffen^ 
dass die Kohlensäure in dem Maasse werde in den Lungen ausg^ 
schieden werden, als sie durch die Femoralvene in den Köiper 

t) Nach Versachen Yon Mackenzie (Ann. d. Phys. n. Chem. N. F. I. S. 438) 
nimmt eine Vs proc. Kochsalzlösung bei 0® etwa die H&lfte ihres Yolamens Kohlen- 
8&nre auf. 

29» 
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gelangte; insofern ja jede Erhöhung der Differenz zwischen der Koh- 
lensäarespannnng im Blate und deijenigen der Lungenluft einen ent- 
sprechend vermehrten Austritt jenes Gases zur Folge haben mnss. 
Was aber die Forderung anlangt, die Transfusionsflttssigkeit solle 
vorher auf Körpertemperatur erwärmt werden, eine Forderung , der 
hier gleichfalls nicht genügt werden durfte , wenn anders die ganze 
gerinnungswidrige Wirkung der Kohlensäure durch Austreiben der 
letzteren nicht wieder in Frage gestellt werden sollte — , so erschien 
auch sie nicht unumgänglich, wenn nur die Zumischung der ktthloiy 
15 — 18® warmen Flüssigkeit zum kreisenden Blute langsam genug 
erfolgen konnte. 

Es wurden 2 Transfusionsversuche ausgef&hrt, beide mit glflck- 
liebem Erfolge. Das erste Versuchsthier war ein 6 Kilo schwerer, 
alter, schwächlicher Dachshund. Es wurden demselben aus der 
linken 'Arteria femoralis 125 C.-Ctm. Blut abgezapft, was dem Ge- 
wicht nach etwa 2,2 pGt. des Gesammtkörpergewichts gleichkommt. 
20 C.-Gtm. davon wurden direct aus der Ganflle in 100 C.-Ctm. einer 
bei 8 ® mit Kohlensäure gesättigten 0,6 proc. Kochsalzlösung geleitet 
und zwar wiederum derart, dass das Blut 1 — 2 Ctm. tief unter der 
Oberfläche der Flüssigkeit ausströmte und so wie in den Vorver- 
suchen vor der Berührung mit der atmosphärischen Luft bewahrt 
blieb. Hierauf wurde diese Mischung mit aller Ruhe und Bequem- 
lichkeit durch einen Trichter mit daranhängendem Kantschukschlauch, 
welche beide nacheinander erst mit Soda, dann mit Kochsalzlösung 
durchspült worden waren, unter einem Drucke von 20—30 Ctm. Flüs- 
sigkeit in die linke Vena femoralis infundirt. Weder während des 
Einfliessens noch später waren krankhafte Erscheinungen zu bemer- 
ken. Die Heilung der Wunde und die gesammte Reconvalescenz 
verliefen normal. 

Die zweite Transfusion wurde an einer grossen, sehr kräftigen 
Scbäferhtlndin vorgenommen. Ihr Blutverlust beim Aderlass aus der 
rechten Arteria femoralis betrug 1225 C.-Ctm., also nahezu 4 pCt. 
vom Körpergewicht. Von diesen 1225 wurden 200 G.-Ctm direct in 
1000 C.-Ctm. einer bei 0® mit Kohlensäure gesättigten Kochsalz- 
lösung aufgefongen und zwar unter den gleichen Cautelen wie im 
vorhergehenden Versuche. Die Kochsalzlösung befand sich in einem 
nahe dem Boden mit einer seitlichen Tubulatur versehenen Cylinder 
und war kurz vor der Operation bis auf \b^ erwärmt worden. Die 
Transfusion der 1200 C.-Ctm. Mischung erfolgte ans diesem Cylinder 
langsam unter einem Drucke von 40 Ctm. m ungefähr 5 Minuten. 
Während dieses Vorgangs verhielt sich das Thier ganz ruhig und 
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nach beendigtem Versuche lief es sogleich munter davon. Mit Aus- 
nahme einer leichten rothlichen Verfärbung des zuerst gelassenen 
Harns konnten an dem Hunde abnorme Erscheinungen nicht wahr- 
genommen werden. Er zeigte schon sogleich nach der Operation 
einen guten Appetit, blieb völlig fieberlos und auch fortan vollständig 
kräftig und munter. 

Beide Besultate, und namentlich das letztere, sind in der That 
schlagend genug. Worin nun die günstige Wirkung der absorbirten 
Kohlensäure besteht, lässt sich mit Entschiedenheit nicht sagen. Es 
ist nicht unwahrscheinlich, dass sie insofern gerinnungswidrig wirkt, 
als sie die Kochsalzlösung überhaupt saaer macht; doch möchte ich 
ihren Erlbig auch noch einem anderen und, wie mir scheint, nicht 
minder wichtigen Umstände zuschreiben. Es unterliegt wohl keinem 
Zweifel, dass die Bertlhrung mit dem atmosphärischen Sauerstoffe 
ein wesentliches Moment ftir die Entstehung des Fibrinferments ab- 
gibt. Durch das Schütteln mit einer aus blosser Kohlensäure be« 
stehenden Atmosphäre hat die Kochsalzlösung ihren Vorrath an ab- 
sorbirtem Saueretoff verloren und auch nachher noch, nach dem Er- 
wärmen bis etwa 15®, wo die Kohlensäure die Flüssigkeit zum Theil 
allmählich wieder verlässt, bildet das eben entwichene Gas vorerst 
noch eine schützende Hülle für die Lösung. Dieser Schutz wird um 
so sicherer, wenn man den die Mischung enthaltenden Cylinder auch 
noch mit einem Kohlensäureentwickler verbindet und während der 
Transfusion in dem Maasse Kohlensäure nachströmen lässt, als von 
der Mischung unten in die Vene abfliesst 

Der günstige Erfolg der zwei beschriebenen Transfusionsver- 
suche scheint mir eine weitere Bestätigung meiner bereits an einem 
anderen Orte ausgesprochenen Ansicht zu sein, dass die erste Ge- 
fahr bei traumatischer Anämie nicht, wie bisher angenommen, in dem 
acuten Sauerstoffmangel beruht, sondern vielmehr in der ungenügen- 
den Füllung des Herzens und Arteriensystems, weshalb auch die Zu- 
fuhr selbst einer indifferenten Flüssigkeit die Girculation sofort wieder 
in Gang setzen kann. 

Dass aber nach dem vorstehend beschriebenen Verfahren zu- 
gleich auch einer zweiten Indication genügt wird, d. i. der Zufuhr 
einer neuen M^nge sanerstoffbeladener Körperchen, dürfte geeignet 
sein, das ganze Verfahren noch mehr zu empfehlen. 

Tübingen, im März 1882. 
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Berichte und UeineN Hlttheilnngen ans dem pharmiakolo- 

glsehen Institut zu Dorpat. 

Vom 

B. Boehm. 

1. Coniin. 

Hof mann, A. W., Einwirkung der Wärme auf die Ammoniumbaaen. Ber. 
d. deutsch, ehem. Ges. XIV. 6. April 1881. S. 705 ff. 

Tiryakian, H., £tude exp^rimentale et clinique Bur la conine et Bea 
Bela. ThäBe. PariB 1878. 

Prevoat, J. L., Recherches relatives a Taction physiologique du brom- 
hydrate de conine. Arch. de PhysioL norm, et patbol. p. p. Brown- 
S^quard etc. 1880. No. 1. p. 40 ff. 

Seit 1876 findet sich im Handel ein neues Goniinpräparat, das Hy- 
drobromat der Base, das sich durch leichtes KrystallisationsYermOgen und 
Luftbeständigkeit auszeichnet Es wurde zuerst von Mourrut (Bullet 
g^n. de Th^rap. Mai 1876) durch Einleiten von Bromwasserstoffgas in die 
Substanz des Coniins dargestellt. Dieser Fortschritt hat Anstoss gegeben 
zu einer Reihe neuer pharmakologischer und therapeutischer Versuche 
mit dem Goniinsalz, deren Hauptergebnisse nachstehend in Eflrze zusam- 
mengestellt werden sollen. 

Zuvor ist aber noch einer Abhandlung zu gedenken, die wiewohl 
zunächst von hervorragendem chemischem Interesse doch auch dem Phar- 
makologen sehr willkommen ist, da sie unsere Kenntnisse über die che- 
mischen Eigenschaften des Goniins erweitert. 

Bei seinen Untersuchungen Aber die Einwirkung der Wärme auf die 
Ammoniumbasen hat A.W. Hof mann auch das GoniinM berflcksichtigt 
und das von Merck dargestellte Alkaioid nach dem sorgfältigen Ent- 
wässern durch Kalihydrat und Natrium als eine vOllig einheitliche Sub- 
stanz beftinden, die constant zwischen 167 — 169® siedete. 2) Niedriger 
oder höher siedende Homologe (Methylconiin), wie sie v. Planta und 
Kekulä in dem von ihnen untersuchten Merck'schen Gonün vermutheten, 



1) Aus dem GonÜn, das bekanntlich nicht als Ammoniumbase sondern als 
secundäre Aminbase betrachtet wird, hat Hof mann durch Einwirkung von Jod- 
methyl die Ammoniumbasen erhalten. 

2) Frühere Siedeponktbestimmungen hatten ergeben: 150® Geiger, 160—171 
Blvth, 180 Christison, 212 Ortigosa, 163,5 bei 733 Mm. Druck Wert- 
heim; Tgl. Husemann, Pflanzenstoffe. S.257. 
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konnte Hofmnnn nicht anffinden and fligt hinsa, d«88 naeh brieflicher 
Hittheilnng Herck'B in deasen Fabrik eine Trennung niedriger oder 
höher aiedender Baaen ans der Bohbase nicht stattfinde« Bs gind diese 
Erhebungen anch ftlr die Pharmakologie von Interesse , weil, wie nnten 
mitgetheilty auf die Anwesenheit homologer Basen im Handelaconiin nener- 
dings von französischen Antoren gewisse Wirkongsdiffereuen der Conün* 
prftparate snrflckgefthrt werden. 

Hofmann 's üntersachnngen erstrecken sich anf swei Salse, das 
chlorwasserstofllHiare and bromwasserstoffsaare Conün. Beide krystalü- 
siren leicht and können bei 100<^; ohne sa serfliessen, getrocknet werden. 
Das chlorwasserstoflbaare Sals erhält man darch Einleiten von getrock* 
netem Chlorwasserstoffgas in eine Aaflösnng von Conün in wasserfreiem 
Aether; das bromwasserstofbaare Salz gewann H. darch Eintröpfeln von 
Brom in fttherische Conünlösang (hierbei entsteht neben dem krystalli- 
nisch aasgeschiedenen Bromhydrat ein in Aether lösüches Sabstitations- 
prodact des Coniins). Nach Hofmann's Analysen ist die bisher ange- 
nommene Conünformel GsHisN darch GsHitN za ersetzen. Die Methyl- 
ammoniambasen des Conün zerfallen darc^ Einwirkung der Wärme in 
Trimethylamin and einen bereits von Wert he im anf anderem Wege aas 
dem Conün dargestellten Kohlenwasserstoff, dasConylen^) ObHu; dessen 
Formel der des Coniins CsHiiN — H3N (Ammoniak) gleichkommt. 



Tiryakian Ycrsacht in seiner Arbeit den Nachweis, dass das von 
den meisten Aatoren seit Kölliker als Folge der Conün vergiftnng beob- 
achtete Schwinden der Erregbarkeit der motorischen Nerven nicht der Wir- 
kong des Coniins, sondern den Beimischangen zazuschreiben ist, welche die 
Handelsconüne (sowohl deutsche als auch Pariser Präparate) enthalten. 
Moarrat constatirte in den verschiedenen Handelssorten die Anwesenheit 
eines ölartigen Körpers (,haile essentielle"), welche er fflr beinahe remes 
Aethylconün hält Diesem, das Conün vernnreinigenden Stoffe kommt, 
wie mehrere Versachsprotokolle Tiryakian 's darthnn, die Wirkung za, 
die Erregbarkeit der motorischen Nerven aufzuheben, während die reine, 
aus dem bromwasserstoffsauren Salz isolirte Base oder das reine brom- 
wasserstoffaaure Salz selbst auf die Erregbarkeit der motorischen Nerven 
keinen Einflnss haben. Abgesehen von dieser Beobachtung (vgl. unten 
das Referat Aber die Arbeit von Prevost), enthält die Abhandlung von 
Tiryakian wenig neue experimentelle Ergebnisse. Er entwirft ein Bild 
von der Symptomatologie der Coniinvergiftung bei ELalt- und Warmblatem, 
welches von den früheren Beobachtungen in Nichts abweicht Dass das 
Conün und sein Hydrobromat identisch wirken , wird aasfbbrlich darge- 
than. Mit chlorwasserstoffisaurem Conün hat T. nur wenig Versuche an- 
gestellt Es ist dies umsomehr als eine Lflcke in den Untersuchongen 
sowohl T.'s als auch Prevost 's zu bezeichnen, als bei den relativ grossen 
Mengen von Coniinhydrobromat (bis 0,5 Grm.), welche zur VeiiB;iftung 
von Warmblütern erforderUch sind, und dem hohen Bromgehalt des Salzes 

t) Dieser Yoigang wird darch folgende Gleichong Teranschauücht: 
(CtHicGHa) (GHs)i NOH » (GH3)sN +^Hi4 + HsO 
TrimethylconyUunmoniamoxydhydrat -» Trimethylamin + Gonylen + Wasser. 
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(38^46 pCt.) die Möglichkeit einer gleiduseitigen Bromwirkong kemeswegs 
a priori anageschloBBen werden kann. 

Reines Goniin aubentan injicirt macht bei Wannbltttem heftige locale 
Reaetionen; bei der Berflhrang mit Nerren and Muskeln aeratört es deren 
physiolo^sche Functionen. Die Thatsache, dass grosse Dosen reinen 
Coniins subcutan applidrt hftnfig kaum bemerkenswerthe Goniinwirkungen 
zur Folge haben, fährt zu der Vermuthung, daas das ins Zellgewebe 
einverleibte Alkaloid langsam und schwer resorbirt wird (was bei der 
geringen Löslichkeit der freien Base in Wasser sehr leicht erklärlich ist. 
Ref.). Nach der Application per os ist die Wirkung gleicher Dosen bei 
Weitem energischer. Es wird von Tiryakian nicht genug berück- 
sichtigty dass das freie Coniin als starke Base, abgesehen von seiner spe- 
cifischen Giftwirkung, starke locale Veränderungen bedingen muss. Hier- 
durch erklären sich auch die Alterationen des Blutes, welche T. bei 
directer Einwirkung des Goniins wahrnahm und, wie es scheint, gleich- 
falls als specifiache Goniinwirkungen auffasste. Fflr Hunde constatirt T. 
eine beträchtliche Toleranz gegen Coniin, die nach seinen Beobachtungen 
durch Gewöhnung in kurzer Zeit noch bedeutend gesteigert werden kann. 
0,5 Grm. Coniin. hydrobrom. wirken noch nicht mcher tödtlich. Katzen 
scheinen empfänglicher zu sein. 

Interessant sind die Beobachtungen, welche T. Aber die Wirkung 
des Goniinhydrobromates an sich selbst anstellte. 0,15 Grm. auf einmal 
in 3 Pillen k 0,05 intern genommen erzeugten etwa V« Stunde nach 
der Ingestion beginnend einen Zustand allmählich sich steigernder Schwäche 
und Mattigkeit mit Neigung zum Schlafe ohne sonstige Nebenerschei- 
nungen; der Autor konnte mit Aufwand all seiner moralischen Energie 
seinem Berufe als Arzt dabei obliegen. Das Gehen war sehr erschwert, 
der Gang schwankend unsicher ; Sensibilitätsstörnngen, Formicationen u. dgl. 
waren nicht vorhanden. Intelligenz und Sinnesfunctionen waren gar nicht 
beeinflusst T. fühlte nur etwas Schwere und leichte Schmerzen im Kopfe. 
.Der Puls schien anfangs etwas beschleunigt, die Pupillen blieben unver- 
ändert. Am folgenden Tage war jede Wirkung verschwunden. In ab- 
getheilten Dosen, stündlich 0,01 Grm. Gon. hydrobrom. genommen, hatten 
0,15 Grm. gar keinen Einfluss auf das Befinden des Experimentators. 
In einer internen Versuchsreihe von 15 Tagen nimmt Tiryakian, täg- 
lich von 0,01 Grm. beginnend, um 0,01 Grm. wachsende Dosen, so dass 
er am 15. Tage 0,15 Grm. — jedesmal auf einmal und zu derselben 
Zeit erhält. Ausser einem leichten Gefühl von Unbehagen im Epiga- 
strium kurz nach dem Einnehmen verspürt er nicht die geringste Wir- 
kung, obwohl er im Laufe dieser 15 Tage 1,35 Grm. des Giftes zu sich 
genommen. Dieser Versuch illustrirt die ausserordentlich leicht sich ein- 
stellende Gewöhnung an den Goniingebrauch. 

Nach den zahlreichen von T. mitgetheilten Beobachtungen, welche 
Audhui über die Wirkungen des Coniinhydrates beim Menschen gemacht 
hat, haben Dosen unter 0,10 kaum jemals eine Wirkung. 

Zu 0,12 — 0,25 auf einmal gegeben erzeugt es Umneblung des Ge- 
sichts, Schwere des Kopfes, Schweregefühl in den Augenlidern; Zusam- 
mensinken in den Knieen; wankenden Gang, Neigung zum Niederlegen; 
eine Art von Trunkenheit ohne Schwindel mit Schltfrigkeit, ohne dasa 
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68 indesB zum Schlafe kommt; bisweilen FlimmerD vor den Augen oder 
OhrensanBen, Formicationen; niemals Störungen der Intelligenz; weder 
Hitze- noch Kältegefbhl. Auch Audhui betont das rasche Zustande- 
kommen der Gewöhnung. 

Dem Terminalzustand der Goniinvergiftung, der allgemeinen Paralyse, 
gehen bei den meisten Thieren Zeichen einer gesteigerten spinalen Er- 
regbarkeit voraus, die sich bei Fröschen in reflectorischen Streckbewe- 
gungen, bei Warmblatem in allgemeinem Zittern und bald mehr bald 
weniger deutlich ausgebildeten Convulsionen kundgeben. Der Tod erfolgt 
durch Respirationslähmung, die entsprechend den Beobachtungen über 
das Verhalten der motorischen Nerven nicht auf indirectem Wege durch 
Lähmung der Respirationsmuskeln, sondern durch centrale Wirkung des 
Goniins zu Stande kommt. Bei känstlicher Respiration kann die Wir- 
kung sonst tödtlicher Dosen in Folge rascher Elimination des Giftes flber- 
standen werden, üeber die Wirkung des Goniins auf die Girculation hat 
Tiryakian nur wenige Versuche angestellt, die nichts Neues bringen. 

Prevost, der bromwasserstoffsaures Coniin benutzte, das ebenso wie 
das Tiryakian's von Mourrnt in Paris dargestellt war, vermag die 
Angaben Tiryakian 's über das Verhalten der motorischen Nerven bei 
der Goniinvergiftung nicht zu bestätigen und findet, dass auch das reine (?) 
bromwasserstoffsaure Goniin die motorischen Nerven ihrer Erregbarkeit 
beraubt, wenn es in der Dose von 0,02 Grm. Fröschen subcutan injicirt 
wird. Auch bei warmblfltigen Thieren (Tauben, Hühnern, Kaninchen, 
Katzen), konnte Prevost auf der Höhe der Vergiftung bei künstlicher 
Respiration die Suspension der Erregbarkeit der motorischen Nerven con- 
statiren. Dass die sensiblen Nerven intact sind, wird durch die bekannte 
Versnchsanordnung am Frosche dargethan: Ligatur einer Extremität mit 
Schonung des Nerven: es bewirken an den vergifteten Körpertheilen ap- 
plicirte sensible Reize Reflexbewegungen der geschonten Extremität. Aus- 
serdem bestätigt Prevost die Angaben früherer Autoren über die läh- 
mende Wirkung des Goniins auf die herzhemmenden Fasern des Halsvagus. 
Diese Wirkung — elektrische Vagusreizung erzeugt keinen Herzstillstand 
mehr — tritt bei Fröschen meist vor der lähmenden Wirkung auf die 
motorischen Nerven, und zuweilen auch nach Giftdosen auf, welche die 
Erregbarkeit der motorischen Nerven noch nicht alteriren. Auch bei 
Warmblütern wird der Vagus gelähmt. Prevost ist der irrigen Mei- 
nung, dass sich hierin das Goniin von dem Gurare unterscheide, welch 
letzteres bei Säugethieren den Vagus verschone („on sait au contraire, 
que chez les mammif^res le nerf vagne resiste ä l'action du curare et 
que r^lectrisation du nerf vague prodnit chez les animaux a sang chand 
curares^es Farr^t du coeur'') Bekanntlich ist dies nur ftlr ganz kleine 
Guraredosen zutreffend, variirt ausserdem bei den verschiedenen Gurare- 
sorten und gilt ebenso für Kalt- wie für Warmblüter (vgl. dieses Archiv. 
Bd. IV. S. 351). Eine auf den Nervus sympathicus gerichtete lähmende 
Wirkung des Goniins könnte nach der schon von Jolyet und Pelissard 
(Thtee Paris 1869) gemachten und von Prevost bestätigten Beobachtung 
vermuthet werden, wonach Reizung des centralen Halssympathicusendea 
keine Pupillenerweiterung mehr bewirkt. Uebrigens bemerkten die Au- 
toren, dass in der €oniinvergiftung die Sympathicusdurchschneidung nicht 
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wie gewöhnlich Papillenoontractioiii sondern einen Znetand von „Demidi- 
Utation" eintreten liest , so dass die Wirkung der elektrisohen Symp«- 
thionsreiiong seh wer oontrolirt werden kann« Prevost schreibt femer 
dem Ooniin die Wirkung an, die Secretion des Speichels , der Thränen 
nnd des Harns au vermehren. Was die angebliehe harntreibende Wir- 
kung betrifft I so erscheinen die dafllr beigebrachten Beobachtungen so- 
wohl nach Zahl als auch nach der angewandten Methode su dUrftig, um 
irgend eine Schlnssfolgerung zu sttttaen. Der Einfluss der Sympathicns-, 
resp. Chordareiaung auf die Speiehelsecretion wird durch die Conünver- 
giftnng nicht alterirt; ausserdem Hess sieh auch eine spontane Vermeh- 
rung des Speichelflusses nachweisen. 

Eäne charakteristische Wirkung auf den Circulationsapparat wird 
nicht beobachtet; stets ist das Herz daSnültimum moriens.^ Starke, 
directe elektrische Reizung des Warmblflterherzens bewirkt während der 
Coniinvergiftung weniger leicht als sonst den definitiven Herastillstand. 
Irgend welche Schlussfolgerungen wurden aus dieser letzten Betrachtung 
nicht gezogen, lieber die central-nervösen Wirkungen des Conüns spricht 
sich P. sehr reservirt aus. Man kann ihm darin nur beistimmen, daas, 
die Richtigkeit der Annahme einer Lähmung der motorischen Nerven 
vorausgesetzt y Aber den Zustand der Nervencentra des Gehirns und des 
Rückenmarks mit Sicherheit Nichts ausgesagt werden kann. 

Die beiden Arbeiten von Tiryakian und Prevost machen die 
Frage nach dem Wesen der Conünwirkung von Neuem Icontrovers. An 
der Richtigkeit ihrer Beobachtungen zu zweifeln liegt kein Grund vor. 
Es wird wohl weiteren eingehenderen Untersuchungen gelingen den schein- 
baren Widerspruch aufzuklären. 

Was die so häufig betonte Parallele der Ooniin- und Gurarewirkung 
betrifft, so mag noch darauf hingedeutet sein, dass doch nach den vor- 
liegenden Beobachtungen die nervenlähmende Wirkung des Goniins un- 
gemein viel langsamer sich ausbildet als die entsprechende Gurarewirkung, 
und dass beim Goniin in der Regel sich feststellen läset, dass paretische 
oder paralytische Erscheinungen schon zn einer Zeit vorhanden sind, wo 
die Nerven noch gut auf den elektrischen Strom reagiren. Also dflrifte 
eine central nervöse Wirkung auch dann nicht ohne Weiteres von der 
Hand zu weisen sein, wenn sich die nervenlähmende Wirkung bestätigt. 

Hof mann (a. a. 0.) theilt mit, dass aufsein Ansuchen Hugo Kron- 
ecker die Wirkungen des Goniin untersucht und constatirt habe, dass 
die Base die motorischen Nervenenden lähme. Detaillirte Mittheilungen 
darüber werden in Aussicht gestellt Auch Ref. hat schon im Jahre 1877 
einige orientirende Versuche mit bromwasserstoffiBaurem Goniin angestellt, 
deren bisher noch nicht publicirte Ergebnisse hier eine Stelle finden mögen. 

1. 3. Juni 1877. Eine grosse männliche Rana temporaria erhält 
0,02 Grm. Goniin. hydrobromat subcutan. Alsbald nach der Injection 
zeigt das Thier eine gewisse krampfhafte Unruhe in den Muskeln. Nach 
1 5 Minuten compiete Paralyse. Nn. ischiadid beiderseits blossgelegt, 
nnd noch mehrere Stunden bei Rollenabständen von 300, 350, 400, 450 
reizbar. 

2. eodem. Einem Frosch wird vor der Vergiftung eine Schenkel* 
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«rterie nnterbunden ; dann 0,02 Ghrm. Con. faydrobrom. Gans dieselben 
VergiftongseTSoheinimgen wie bei 1. Keine Krämpfe; kein unterschied 
in der Beisbnrkeit der Nerven beider Extremitäten. 

Die Ergebnisse dieser Versuche wttrden also mit denen Tiryakian's 
übereinstimmen y insofern bei denselben eine Beeinfiassong der Nerven- 
erregbarkeit sicher nicht stattgeftinden hat. Ref. hofft in Bälde weitere 
Beobachtungen hierflber mittheilen an kOnnen. 

3. 7. Juni 1877. Junger mittelgrosser männlicher, 5,82 Kilo 
schwerer Hund erhält 10 h. 45 m. 0^02 Orm. Gon. hydrobrom. subcutan. 
10 h. 50 m. (also 5 Minuten später) heftiges Belecken der Schnauze, 
Salivatlon, Speichel tropft aus dem Maule ab. 

10 h 51 m Leichtes Zittern am gansen KOrper. 

10 h 55 m Starkes Gähnen; bleibt lange in einmal angenommener Stellung. 

10 h 57 m Leichte Zuckungen in den Extremitäten; reagirt sehr lebhi^ 

auf Geräusche. 

11 h 42 m Nichts Abnormes; säuft Wasser. 

11 h 45 m 0,04 Grm. Conün. hydrobrom. subcutan. Das Thier beleckt 

sich lebhaft. 

12 h 10 m Legt sich. 

12 h 35 m Nichts Abnormes; schläfrig, vielleicht etwas Schwäche in den 

hinteren Extremitäten. 
12 h 55 m 0,05 Grm. Con. hydrobr. subcutan. Keine Wirkung. 

4. 8. Juni 1877. Derselbe Hund erhält um 

10 h 30 m 0,06 Grm. Con. hydrobr.; gleich nach der Injection Gähnen, 

siemlich starkes Zittern und forcirte Inspirationen; bis 

11 h 8 m keine weitere Wirkung; daher aweite Injection von 0,12 Grm. 

Con. hydrobr.; wiederum keine deutlichere \^kung, bis 

12 h 2 m Niederlegen; Bewegungen unbeholfen. 

12 h 15 m Steht auf und fängt an zu taumeln. Pupillen bedeutend er- 
weitert. Gang steif und unbehfllf lieh. Stürzt häufig bei Geh- 
versuchen zusammen und vermag sich dann nur schwer auf- 
zurichten, weil die Vorderfflsse umknicken. Temp. 39,0. 
12 h 41 m Bedeutend schwächer geworden, vermag sich kaum mehr auf- 
zurichten. Respiration tief und regelmässig. Hersschläge 
sehr stark, von Weitem am Thorax sichtbar. 
12 h 45 m Leichte Zuckungen einzelner Extremitätenmuskeln; das Thier 
liegt ruhig, speichelt ziemlich stark; reagirt psychisch normal. 

1 h — m Noch 0,06 Grm. Con. hydrobr. 

1 h 13 m Vergebliche Aufrichtungsversuche. Paralysis agitans. 

1 h 17 m Dyspnoe, keuchende Athmung, die aber nach kurzer Zeit 
wieder normal wird. 

1 h 33 m Abermals Dyspnoe; schwache klonische Krämpfe. Pupillen 
sehr weit. 

3 h 50 m Das Thier erhebt sich. 

4 h 15 m Mehrmaliges Erbrechen. 

6 h — m Motilität wieder leidlich restituirt 

5. 9. Juni 1877. Derselbe Hund erhält 0,10 Grm. Conniin. hy- 
drobrom. in 3proc. wässriger L(toung in die Fussvene injicirt. Schon 
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wfthreDd der InjectioD heftige Krämpfe, mflhsame Respimtioii, dasThier 
macht noch einige knunpfhafte Bewegungen und stirbt Hensschlag noch 
deutlich sichtbar. Nach dem Tode noch längere Zeit Krämpfe in den 
Kaumuskeln und Zuckungen in den Kopfmuskeln. 

6* eodeuL ELatse von 2,25 Eälo; Tracheotomie. Trachealcanflle 
behufs graplüscher Begistrirung der Athmung mit einem Tambour ver- 
bunden. 

Frequenz der Athmung vor der Vergiftung 
in 10 See. 13 — 14 Athemzflge. 

1. Injection von 0,01 Grm. Coniin. hydrobr., 

in 10 See. 14, 15, 15, 16 Athemzüge. 

2. Jnjection von 0,01 Orm. Con. hydrobr., 

in 10 Secuuden 15, 16 Athemzflge. 

3. Injection von 0,03 Grm. Con. hydrobr., 

in 10 Secunden 9, 8, 8, 8, 10, 8, 7, 7, 6 Athemzüge. 

Unter Krämpfen erfolgt der Tod. 

Nach dem Tode verbreitete Muskelzuckungen. 

Anmerkung. Die vor der Vergiftung tiefen und energischen Athem- 
zflge werden nach der letzten Dose von 0,03 Orm. immer flacher; sind 
zuletzt auf der Gnrve kaum mehr sichtbar. 

7. 10. Juni 1877. Katze von 2,27 Kilo. Aufgebunden, traoheo- 
tomirt. Vena jugular. und Carot. deztr. , Vagus und Sympathie, sinist. 
präparirt. Das Thier mit dem Kymographion verbunden. 
Vor der Vergiftung 

in 10 See. Puls 50—51. Mitteldruck 152—159 Mm. 
VagusreizuDg mit 150 Mm. R.-A. von der gewöhnlichen Wirkung. 
Nach Injection von 0,01 Grm. Cod. hydrobr. in die Vena jugular. 

in 10 See. Puls 48. Mitteldrnck 154 Mm. 
Etwas später 

in 10 See. Puls 48. Mitteldruck 164 Mm. 
Vagus bei elektrischer Reizung unverändert wirksam. 
Vor der II. Injection 

in 10 See. Puls 51. Mitteldruck 165 Mm. 
Nach der II. Injection von 0,01 Con. hydrobr. 

in 10 See. Puls 48. Mitteidruck 166 Mm. 
5 Minuten später 

in 10 See. Puls 43. Mitteldruck 160 Mm. 
Vagus immer unverändert wirksam. 

Nach der III. Injection (0,03 Grm. Con. hydrobr.) erfolgen Krämpfe. 
Nach Einleitung der kflnstlichen Respiration scheint fernerhin das Thier 
beliebige Mengen von Coniin zu ertragen. Blutdruck «rhält sich auf 
gleicher Höhe, erreicht zeitweilig 180 Mm. Palsfrequenz 42 — 43 in 10 See. 
Etwa 10 Minuten nach der letzten Injection in kurzen Zwischenräumen 
zusammen noch 0,12 Grm. Con. hydrobr. in die Vena jugular. Darauf 

in 10 See. Puls 30. Druck 144 Mm. 
» 10 „ ,26. „ 140 „ 
Vagus ist jetzt nicht mehr wirksam. Ebensowenig Sympathicus. 
Es wird nun die kflnstliche Athmung einige Zeit suspendirt; darauf 
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sinkt der Blutdraek allmählich, ebenso die Pulsfrequens. Keine Krämpfe, 
keine Blntdrucksteigernng. Als die kflnstliche Athmnng wieder in Gang 
gesetst wurde, sti^g der Blutdruck allmfthlich wieder auf 154 Mm., der 
Puls auf 34. 

Versuch unterbrochen. Das Thier stirbt nach Sistirung der kttnst- 
lichen Athmung. 

Die vorstehenden Versuche hatten lediglich den Zweck einer Orien- 
tirung Aber die wichtigsten Wirkungen unseres Giftes. Es kann trotz 
ihrer geringen Zahl daraus entnommen werden, dass Coniih auf den Gir- 
culationsapparat auffallend wenig einwirkt, indem es den Puls etwas ver- 
langsamt. Der Vagus wurde erst durch eine gr(tesere Dose unerregbar. 
Das Ausbleiben von Blutdrucksteigerung und Krämpfen bei der Erstickung 
lässt eine hochgradige Einwirkung des Giftes auf Medulla oblongata und 
Kttckenmark vermuthen. Die Beobachtungen Aber die allgemeinen Wir- 
kungen bei Hunden bestätigen in den wesentlichen Punkten die Ergeb- 
nisse Tiryakian's und Prevost*s. 



2. Phosphor und Phosphorwasserstoff. 

Brillant, J., Zur Kenntniss der toxischen Wirkung des Phosphors und 
Phosphorwasserstoffs auf den thierischen Organismus. Dissertation. 
St. Petersburg 1881 (Russisch), i) 

Verfasser hat im Dorpater pharmakologischen Institut unter der Lei- 
tung des Ref. vergleichende üntersachungen über die Wirkungen des 
Phosphors und Phosphorwasserstoffs auf den thierischen Organismus an- 
gestellt und die Resultate seiner Arbeit in russischer Sprache veröffent- 
licht. Da die Abhandlung in dieser Form nur Wenigen zugänglich ist, 
theile ich die wichtigeren Ergebnisse derselben in nachstehendem etwas 
ausführlicheren Referate — wo es mir geboten schien mit wörtlicher üeber- 
setzung der Versuchsprotokolle — den Fachgenossen mit. 2) 

Der Phosphor wurde in Substanz oder als Oleum phosphoratum per 
OS oder subcutan applicirt, bei Sängethieren im ersteren Falle nach vor- 
heriger Unterbindung des Oesophagus. Das durch Einwirkung von ver- 
dünnter Schwefelsäure auf Phosphorzink erhaltene und in einem Bunsen*- 
sehen Gasometer über Quecksilber aufgefangene Phosphorwasserstoffgas 
liesB B. theils in luftdicht abgeschlossenen Glasglocken, theils durch Tra- 
chealfisteln einathmen; in einigen Versuchen leitete er auch das giftige 
Gas durch eine Oesophagusfistel in den Magen. 

Die mit Phosphor an Fröschen angestellten Versuche bestätigen im 
Wesentlichen die Angaben früherer Autoren. Das Bild der Verdftung 
ist eine sehr langsam fortschreitende allgemeine centrale Paralyse ohne 
Reizungserscheinungen und ohne nachweisbare Veränderungen des peri- 
pheren Nervmuskelsjstems. Nach subcutaner Injection von ca. 1,0 Grm. 
1 proc. Phosphoröls verstreichen in der Regel mehrere Stunden, ehe eine 



1) Nach dem deutschen Manuscript des Verfassers- 

2) vffL die inzwischen erschienene Arbeit von Dr. Hans Mever, Ueber d. 
Wirkung des Phosphors auf d. thierisch. Organismus. Dies. Arch. Bd. XIV. S. 313. 
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Wirknog bemerkbar wird ; nach 24 Standen werden die Thiere meiBtena 
todt gefanden. 

Das FroBchherz, welches in verschiedenen Stadien der Vergiftnng 
blosBgelegt and beobachtet warde (die continairiiche Beobachtang des frei- 
gelegten Heraens nach erfolgter Vergiftang empfiehlt sich wegen der lang- 
samen Entwicklang der Wirkung nicht), erfährt eine allmähliche Abnahme 
der Energie and Freqaena seiner Contractionen bis com Eintritt eines 
diastolischen Lfthmangsstillstandes, wobei die Kammer mit danklem Blute 
strotzend gefttUt gefanden wird. Anfangs kann man darch mechanische 
oder elektrische Reiaang noch einmalige schwache Systolen des stillstehen- 
den Herzens erwecken; später gelingt dies nicht mehr. Mit der Zeit ent- 
leert sich der Ventrikel mehr und mehr, so dass er nach 24 — 26 Standen 
weisslich geftrbt and ziemlich stark contrahirt angetroffen wird. Die 
Vagnserregbarkeit bleibt bis zuletzt erhalten. Atropin ändert nichts am 
Gange der Erscheinungen ; durch Digitoxin kann der diastolische Stillstand 
binnen Kurzem in den systolischen übergefahrt werden. Es handelt sich 
nach Allem am eine allmähliche Lähmung des Herzens, wobei der Herz- 
muskel länger als die nervösen Herzapparate reizbar zu bleiben scheint. 
Bemerkenswerth ist, dass directe Einführung des Phosphoröls in den 
Kreislauf die Herzwirkung des Phosphors keineswegs rascher zu Stande 
kommen läset; zunächst bewirkt selbstverständlich die Fettembolie he* 
deutende Girculationshindernisse und Stillstand des Herzens; lässt man 
aber das prall mit der Blutölemulsion gefüllte Herz durch eine kleine 
Vorhofswunde sich entleeren, so beginnen alsbald wieder regelmässige 
und kräftige Contractionen des ganzen Herzens. Diese Beobachtung spricht 
nicht dafür, dass der Phosphor als solcher seine giftigen Wirkungen 
äussert. 

Die mit Phosphorwasserstofi^ an Fröschen angestellten Versuche (in 
einer Glasglocke von 1700 C.-Ctm. Rauminhalt, der Gehalt der Olocken- 
luft an Phosphorwasserstoff betrug in der Regel 6 — 7 Vol.-lProc.) ergaben 
das gleiche Wirkungsbild wie die Phosphorversuche, mit dem einzigen 
Unterschiede, dass im ersteren Falle die Vergiftung schon nach höchstens 
3 Stunden zum Tode führte. Auch hier handelt es sich um eine langsam 
fortschreitende centrale Paralyse ohne alle Reizungserscheinungen und 
ohne die mindeste Alteration des peripherischen Nervmuskelapparates. 
Das Herz verhält sich ebenso wie bei der Phosphorwirkung — allmäh- 
liche Abnahme der Pulszahl bis zum diastolischen Stillstande, auf welchen 
Atropin keinen Einfluss hat. 

Um zu erfahren, wie lange sich ein Frosch in einer 6 — 7 proc. Phos- 
phorwasserstoff enthaltenden Atmosphäre aufhalten kann, ohne eine tOdt- 
liche Wirkung zu erleiden, entnahm Brillant vi mehreren Versuchen 
Frösche versdiieden lange Zeit nach dem Verweilen in der vergifteten 
Atmosphäre aus der Glocke. Es ergab sich, dass ein Thier, das 15 AG- 
nuten lang die mit Phosphorwasserstoff geschwängerte Luft geathmet hat 
und dann aus derselben entfernt wurde, weder in dem Momente der Ent- 
fernung, noch später irgend welche Vergiftungserscheinungen erkennen 
liess. Dauerte der Aufenthalt in der Glocke V2 Stunde, so war das Thier 
schon im Momente des Austritts aus der vergifteten Luft matt und schwer- 
beweglich; im weiteren Verlauf nehmen aber die LähmangserscheiBungen 
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mehr und mehr Oberhand, ao dass nach einigen Standen der Tod ebenso 
eintritt, als ob das Thier während der ganzen Zeit unter der Glocke ver- 
weilt hätte. Weitere Versnche, in welchen die Thiere noch längere Zeit- 
räume Ton S/4 — 1 Stande anter der Glocke gehalten worden waren, er- 
gaben das gleiche Resultat: das an die frische Laft gebrachte Thier erholt 
sich nicht wieder , sondern verfällt innerhalb 2 — 3 Standen allgemeiner 
Paralyse. Das Blut mit Phosphorwasserstoff getödteter Frösche wird zwar 
in Folge der schon frAh eintretenden Sistirung der Athmung regelmässig 
sehr dunkel gefärbt vorgeAinden, B. konnte aber bei regelmässig an- 
gestellten spectroskopisehen Prüfungen durchgängig constatiren, dass die 
Absorptionsbänder des Oxyhämoglobins unverändert vorhanden waren. 

Es verdient immerhin hervorgehoben zu werden, wie wenig heftig 
der Kaltblflter auf Phosphorwasserstoff reagirt, so dass er unbeschadet 
des Lebens 15 Minaten in einer Atmosphäre von 7 proc. Phosphorwasser- 
stoffgehalt verweilen kann. •Warmblflter (vergl. unten) zeigen eine \m. 
Weitem grössere Empfänglichkeit. 

Wenn nun auch die auf Grund der Versuche B's. gezogene Parallele 
der Wirkungen des Phosphors und Phosphorwasserstoffs eine nahezu voll- 
ständige Identität beider Vergiftangebilder ergibt, so darf doch daraus 
noch lange nicht die Schlussfolgerang gezogen werden, dass das Phosphor 
als Phosphorwasserstoff im Organismus zur Action gelangt. Das Ver- 
giftungsbild ist vor Allem viel zu arm an charakteristischen Zflgen und 
gleicht eber Menge anderer Vergiftungen, die absolut nichts mit Phosphor 
oder Phosphorwasserstoff zu thun haben. Es musste daher zu Experimen- 
ten an Warmblütern geschritten werden. Es lag die Möglichkeit vor, 
dass sich hier charakteristische Momente festhalten Hessen, die dem Ver- 
ständniss der Pathogenese der Phosphorwirkungen näher fährten. 

Fflr die allgemeine Symptomatologie der acuten Phosphorvergiftung 
liegt aus älterer und neuerer Zeit so reiches Material vor, dass Brillant 
keine Aussicht haben konnte, durch neue Versuche weitere Fortschritte 
zu machen. Er richtete daher von vorneherein sein Augenmerk auf die 
bei der Phosphorvergiftnng zu beobachtenden Ereislaufsstörungen, die er 
durch kymographische Versuche genauer zu studiren unternahm. Hierbei 
aber stiess er auf Schwierigkeiten , deren üeberwindnng nur zum Theil 
gelang. Die Dauer der acuten Phosphorvergiftung beim Säugethiere ist 
in der Regel eine viel zu lange, als dass während der ganzen Zeit ky- 
mographische Beobachtungen angestellt werden könnten. Durch das lange 
Fesseln der Thiere allein schon mussten unfehlbar Störungen entstehen, 
die eine reine Beobachtung der Phosphorwirkung anmöglich machten. Da 
es fernerhin kaum ausfahrbar ist, ein Thier zu wiederholten Malen probe- 
weise ans Kymographion zu bringen und dann eventuell wieder in Frei- 
heit zu zetzen, so blieb kein anderer Ausweg, als zunächst durch zahl^ 
reichere Beobachtungen festzustellen, in wie langer Zeit nach einem be- 
stimmten Vergiftungsmodus durchschnittlich die ersten Symptome der 
Vergiftung* sich zeigten, und dann auf Grund solcher Erfahrungen ein 
vergiftetes Thier erst nach Ablauf dieses Zeitraumes ans Kjrmographion 
zu bringen. Nun fehlt es aber einerseits der acuten Phosphorvergiftung 
auch beim Warmblüter an scharf hervortretenden Symptomen, andererseits 
gibt es kaum eine andere Intoxicationsform, wo die individuellen Schwan^ 
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kuDgen, die Differenzen im einzelnen Falle grössere sind als der acute 
Phospfaorismns. Das erste Zeichen beginnender Wirkung ist bei Katzen 
eine gewisse Unruhe und eine ziemlich pUtzlich auftretende Zunahme der 
Respirationsfrequenz. Brillant verlor nun eine grosse Anzahl von Ver- 
suchsthieren dadurch^ dass dieselben jedesmal während der Vorbereitungen 
zum Blutdruckversuch, während des Fesselns u. s. w. starben. Der tödt- 
liche Verlauf ist, sobald einmal deutliche Symptome sich zeigen, ein so 
rascher, dass die Beobachtung des Blutdruckes nicht mehr gelingt, das 
Eintreten der ersten Symptome aber ein so verschiedenes (2 — 5 Stunden 
und länger), dass, wenn man vor dem Eintritt dieser Symptome die Be- 
obachtung beginnt, durch stundenlange Daner der Werth der kymogra- 
phischen Erhebungen geschmälert wird. 

Die wenigen Versuche, bei denen es gelang, dieser Schwierigkeiten 
ungeachtet brauchbare kymographische Resultate zu erhalten, mögen hier 
in extenso mitgetheilt werden. 

1. Katze, erhält Morgens 8 Uhr 5 C.-Ctm. Ol. phosphorat. durch 
eine Oesophagusfistel in den Magen. 

llhlOm — s Sichtbare Schwäche. 

11 h 15 m — s Beschleunigte Athmung. Schwäche nimmt zu ; das Tluer 

wird eiligst aufgebunden und fflr den Blutdruckversuch 
präparirt. 
11 h 30 m 20 s Mitteldruck in 20 See. 65. Puls 25. 
11h — m 40 s „ 

11 h 31 m 40—60 s „ 
11 h 32 m 20 8 „ 

11 h — m 60 s „ 

11 h 30 m 20 s „ 

Druck sinkt auf 0. Tod. 

Section : Enorme Ueberfüllung der Unterleibsorgane mit Blut. Venen 
und Chylusgefltose vom Mesenterium stark ausgedehnt. Es wird vorsichtig 
etwas Chylus aufgenommen, an welchem keine Spur von Phosphorgemch 
wahrzunehmen ist; auch leuchtet derselbe nicht im Dunkeln. 

2. Eine mittelgrosse Katze erhält 8 h. 45 m. Morgens 5,0 C.-Ctm. 
frisch bereitetes Ol. phosphoratum Iproc. unter die Haut gespritzt 

11 h — m — s Athem etwas beschleunigt; beginnende Schwäche; es 

wird noch gewartet bis 

12 h — m — 8 wo alle Symptome deutlicher geworden sind. Das Thier 

wird aufgebunden (3V2 Stunden nach der Vergiftung). 

12 h 10 m — s In 20 See. Mitteldruck 68. Puls 48. 

12 h 10 m 40—60 s „ 66. 68. » 46. 

12 h 11 m 20—40—60 s „ &5. 61. 63. „ 46. 68. Unruhe. 

12 h 12 m 20 s „ 65. ,, 52. 

12 h 14 m 20 s „ 64. „ 52. 

12 h 14 m 40—60 s „ 67. 67. „ 33. 52. 

12 h 19 m 20—40—60 s , 64. 61. 60. „ 43. 55. 46. Ath- 

mung wird seltener. 

12 h 23 m 20 s Mitteldruck 53. , 45. 

12 h 26 m 40—60 s » 49. 49. , 47. 46. 



55. 


„ 43. Dyspnoe. 


40. 37. 


„ 22. 20. 


36. 


20. 


36. 


36. 


32. 


33. 
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12 h 30 m 20 8 In 20 See. Ifitteldraek 47. PaU 41. Kein Cor- 

nealreflex mehr. 

12 h 34 m 40—60 8 Mitteldruck 41. 40. „ 43. 

12 h 35 m 20—40 s , 39. 3S. , 42. 37. Koma. 

12 h 36 m 20—40 s „ 36. 36. „ 40. 

12 h 39 m 40 8 „ 36. , 40. 

12 h 39 m 60 8 „ 34. , 38. 

Reizung dee eentraien Stampfe8 de8 Nerva8 isohiadiens mit einem 
starken Indnotionsstrom bat nicht cUe mindeate Wirkung anf den Blutdruck. 

12 h 40 m 20—40—60 8 Mitteldruck 32. 30. 28. Puls 39. 40. 41. 
12 h 44 m 20 8 „ 29. „ 33. 

Leichte allgemeine KrAmpfe. 
12 h 45 m 20 8 Mitteidruck 24. Puls — 

12 h 48 m 40 8 , 20. „ 28. Wieder leichte Krämpfe. 

12 h 50 m 60 8 » 10. 

12 h 51 m 20 8 , 3—0. Tod. 

Diese beiden Beobachtungen reichen hin, uns zu zeigen, dass die 
acute Phosphorvergiftnng mit sehr erheblich herabgesetatem arteriellen 
Blutdruck einhergeht, und zwar nicht erst im Momente des Todes, sondern 
wie Versuch 2 zeigt, schon 40 Minuten vor demselben. Einige hier nicht 
ausführlich mitgetheilte Versuche haben ergeben, dass, so lange keine 
änsserlich sichtbaren Vergiftungssymptome vorhanden sind, auch der Blut- 
druck auf seinem gewöhnlichen normalen Niveau verharrt. Die Druck- 
verminderung scheint demnach ziemlich plötzlich mit dem Beginn der 
aligemeinen Schwilcheerscheinungen — vielleicht sind diese letzteren schon 
eine Folge davon — einzutreten. Die Spannung sinkt anf Werthe, wie 
wir sie nach Rflckenmarksdurchschneidung oder bei der Arsenikvergiftung 
zu sehen gewohnt sind, und geht in verschieden langer Zeit allmählich 
auf herab. Die Pulszahlen variiren, haben aber im Ganzen auch die 
Tendenz zur Abnahme, wenn auch die Frequenz derselben nicht in dem- 
selben Verhältnisse geringer wird wie der Blutdruck. Auf der Höhe der 
Wirkung erhält man auf starke Reizung des centralen Endes eines sen- 
sibeln Nerven keine Blutdrucksteigerung mehr. Da ans den oben ange- 
gebenen Gründen von vielen nur zwei solche Versuche gelangen, so konnte 
Brillant leider die weitere physiologische Analyse der beobachteten 
Erschemungen nicht ansfflhren; es bleibt also noch zu entscheiden, ob 
wie bei den Metallvergiftungen auch hier Geftsslähmungen im Splanchni- 
cusgebiet Hanptursache der Blutdruckabnahme sind, ob das Ausbleiben 
des Gefässnervenreflexes nach centraler Ischiadicusreizung in vasomoto- 
rischer Paralyse oder aber in sehr tiefer Narkose der sensibeln (üentra 
seinen Grund habe. Immerhin sind wir durch die mitgetheiiten Beobach- 
tungen einen kleinen Schritt in der Erkenntniss des acuten Phosphoris- 
mus vorwärts gekommen, indem wir auch bei dieser Intoxicationsform das 
Absrnken des arteriellen Druckes als einen sicher nicht unwesentlichen 
Factor constatiren konnten. 

Da Aber die Wirkungen des Phosphorwasserstoffes anf den Thier- 
körper das bisher vorliegende Versnchsmaterial noch ein sehr spärliches 
ist, so glaube ich hier Briliant's Versuche dem Leser in extenso mit- 

A r c 1i i T Ar •zperlnftntoUe Fathologi« n. PkumslEologift. XT. Bd. 30 
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theilen zu dürfen. Es sollen znnflchst die einfacheren BeobachtnngeD, 
sodann die Blntdrnckversnche folgen. 

1. Kaninchen, tl h. 17 m. In die grosse Glocke von 55 Liter 
Ranminhalt, worin sich das Kaninchen befindet, werden 180 C.-Ctm. Phos- 
phorwasserstoflf (0,3 Vol.-Proc.) geleitet. 

11 h 30 m Dyspnoe; es werden noch 100 C.-Ctm. Gss zugeleitet, im 
Ganzen also 2S0 G.-Ctm. »» 0,5 Vol.-Proc. Das Thier legt 
sieh, indem es die hinteren Extremitäten ansstreckt. 
11 h 38 m Versuch, sich aufzurichten; allgemeine Krämpfe. 
11 h 40 m Thier wieder ruhig. 

11 h 41 m Wirft sich von einer Seite auf die andere; Dyspnoe. * 
11 h 43 m Oeffnet das Maul; Kopf liegt auf der Seite. 
11 h 45 m, also nach 28 Minuten Tod. 

Obduction. Herz contrahirt sich noch. Starker Geruch nach PH3. 
Leber sehr blutreich. Blut zeigt im Speetroskop beide Oxyhämoglobinstreifen. 

2. Katze, in der grossen Glocke befindlich. 

11 h 40 m 100 G.-Ctm. PH3 zugeleitet (0,19 Vol.-Proc). Gleich darauf 

Leckbewegungen. 
11 h 42 m Tieferes Athmen. 

llh 44 m Noch 50 C.Ctm. PH3, im Ganzen jetzt 0,25 Vol.-Proc. 
ll h 46 m Das Thier öffnet das Maul. Dyspnoe. 
1 1 h 50 m Dyspnoe ; Katze schreckt zusammen, wenn man an die Glocke 

schlägt; klägliches Schreien. 
11 h 51 m Zunehmende Dyspnoe. 
11 h 54 m AthmuDg sehr frequent; das Maul geöffnet. Unruhe; das 

Thier legt sich, steht wieder auf u. s. w. Pupillen eng. 

11 h 57 m Das Thier bleibt liegen; sehr starke Dyspnoe. 

12 h — m Es wird der Luft Zutritt zu der Glocke gestattet 

12 h 5 m Wird das Thier aus der Glocke entfernt und in die freie Luft 

(auf den Hof) gebracht. Das Thier liegt in comatösem Zustand. 
12 h 7 m Nur sehr schwacher Comealreflex. Leichte Zuckungen in 

den vorderen Extremitäten. 
12 h 10 m Ruhiges Athmen. Comealrefiex fast ganz verschwunden. 
12 h 12 m Zuckungen in den vorderen Extremitäten; Maul halb geöffnet. 
12 h 17 m Kein Comealreflex mehr. Athmung ruhig. Paralyse. 
12 h 24 m Zuckungen in den hinteren Extremitäten. Zittern des Kopfes. 
12 h 25 m Streckung aller 4 Extremitäten. 
12 h 29 m Respiration kaum mehr bemerkbar. 
12 h 31 m, also nach 51 Minuten, wovon indessen das Thier nur 

25 Minuten unter der Glocke in der giftigen Atmosphäre 

verbrachte, Tod. 
Sectio n: Nichts Besonderes. 

3. Grosser Kater. Um 12 h. wurde eine Oesophagusfistel an- 
gelegt und 50 C.-Ctm. PH3 vorsichtig in den Magen injicirt; das Thier 
sodann wieder in Freiheit gesetzt 

12 h 15 m 20 Athemzflge in 30 See. 

12 h 30 m 18 Athemzflge in 30 See. Die Exspirationsluft schwärzt 
deutlieh ein mit Silbemitratlösung getränktes Papier. Das 
Thier geht ruhig in einem geräumigen Käfig umher. 
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12h55ni 17 Atbemzdge in 30 See. Der Kater liegt rnhig. 

1 h 10 m Plötzlich tritt frequentes Atbmen auf. 40 Athemzflge in 30 
See. ; rasch zunehmende starke Dyspnoe bei geöffnetem Manie. 

1 h 15 m Schreien. Versuch zu Erbrechen. 

1 h 20 m Lautes Schreien; schwarze, sehr übelriechende Kothmassen 
entleert. 

1 h 25 m Heftige Dyspnoe; immer dentliche PHs-Reaction auf feuch- 
tes Silbemitratpapier. 

1 h 28 m Wirft sich hin und her. Comealreflex schwach; hält sich 
nicht mehr auf den Beinen. 

1 h 35 m Kein Comealreflex mehr. Einzelne stossweise Athemzflge. 

1 h 37 m Zuckungen. Streckung aller 4 Extremitäten; stertoröses 
Athmen. Pupillen weit. 

1 h 43 m Also nach 1 h. 43 m. Tod. 

S e et ion: Herzcontrahirt sich noch. Der Magen stark ausgedehnt, enthält 
jedenfalls noch viel Phosphorwasserstoff. — Unterleibsorgane sehr blutreich. 

Die vorstehenden Versuche geben zunächst das allgemeine Bild der 
Phosphorwasserstoffvergiftung beim Warmblüter in guter Uebereinstimmung 
mit den Beobachtungen von Eulenberg an der Katze und von Dyb- 
kowski an Hunden. Während Frösche in einer 7 pCt. PH3 enthalten- 
den Atmosphäre sich 15 Minuten ohne Schaden aufhalten können, stirbt 
eine Katze, die nur 25 Minuten eine 0,25 pCt. PhosphorwaJBserstoff ent- 
haltende Luft geathmet hat. Der Phosphorwasserstoff wirkt vom Magen 
aus bedeutend langsamer als von der Lunge aus, wird offenbar nur lang- 
sam von der Magenmucosa resorbirt und in kleinen Mengen durch die 
Lungen wieder ausgeschieden. Das Symptomenbild ist sehr ähnlich dem 
der Phosphorvergiftung. Dem Tode geht ein Stadium totaler Narkose 
voraus, worin die anfangs vorhandene hochgradige Dyspnoe einer ruhigen 
Athmung Platz macht. Der Tod erfolgt unter schwacher tetanischer 
Streckung der Extremitäten. 

Die Beobachtungen über den Einfluss des Phosphorwasserstoffs auf 
den Blutdruck hat Brillant in der Weise angestellt, dass er das giftige 
Gas durch eine Trachealcanüle entweder unvermischt oder mit atmosphä- 
rischer Luft zuleitete. Im ersteren Falle musste natürlich für einige 
Seeunden die Luft resp. 0- Zufuhr unterbrochen werden; im letzteren 
Falle athmete das Thier vermittelst einer T-Canfllo zugleich aus dem 
PHs-Gasometer und aus einem grossen mit atmosphärischer Luft gefüllten 
Gummisack. Auch hier mögen die Protokolle in extenso folgen, da, sor 
viel mir bekannt, Blntdruckversuche mit Phosphorwasserstoff in der Lite- 
ratur noch nicht veröffentlicht sind. 

4. Grosse Katze. Tracheotomie. Präparation der Carotis. 

,, ^ ^r r^ f in 20 See. Mitteldruck 140. Puls 49. 
Vor der Vergiftung) ^ ^ ^ 140. „ 49. 

^2^^^"" \n n n n 136. „ 49. 

Man lässt aus dem Gasometer ca. 50 G.-Ctm. Phosphorwasserstoffgas 
durch die Trachealcanüle in die Lunge einströmen. Grosse Unruhe des 
Thieres; nach spätestens 15 Seeunden athmet das Thier wieder frische 
Luft. Ein grosser Theil des in die. Lunge getriebenen Phosphorwasser- 
stoffs wird selbstverständlich unresorbirt wieder ausgeathmet 

30* 



446 XYL Kleinere Mittheamigea. 

12 h 31 m — B In 20 See. Mitteldrack 143. Pols 75. 

12 h 32 m ^ 8 „ 113. , 48. 

12 h 32 m 40 8 „ 104. . 71. 

12 h 34 m 20 8 „ 64. „ 58. 

12 h 34 m 40 8 „ 64. . 56. 

12 h 34 m 60 8 „ 67. „ 62. 

12 h 35 m 20—40—60 8 „ 68. 75. 90. „ 61. 62. 55. 

12 h 38 m — 8 n dO. „ 55. 

12 h 42 m — 8 „ 115. , 51. 

12 h 47 m — 8 , 131. „ 46. 

12 h 51 m — 8 n 121. . 49. 

12 h 52 m — 8 E8 werden noch 25 C.-Ctm. PHa zugeleitet. 

12 h 52 m 60 8 Mitteldrack 121. Puls 32. 

12 h 53 m 20—40 8 „ 101. 49. „ 56. 34. 

12 h 54 m — 8 49. , 35. Zuckungen, 

starke Dyspnoe. 

12 h 55 m — 8 In 20 See Mitteldrack 47. Puls 33. Tiefes und sel- 
tenes Athmen. 

12 h 58 m — 8 In 20 See. Mitteldrack 44. Puls 28. Das Athmen 

hat aufgehört. 

12 h 59 m — 8 In 20 See. Mitteldrack 32. Puls 23. KQnstliche Re- 
spiration. 

12 h 59 m 20 8 Mitteldrack 30. Puls 23. 

12 h 59 m 40 8 „ 20. „ — Tod unter leichten allge- 

meinen Krämpfen. 
Seotion: Enorme Blatfalle der Unterleibsorgane. Herz contrahirt 

sich noch schwach. Langen normal. 

5. Kleiner Hund; tracheotomirt; Vorrichtung, welche Zufuhr eines 
Gemisches von Luft und Phosphorwasserstoff ermöglicht. Carotis prftparirt. 
Vor der Vergiftung 2 h. 15 m. in 20 See. Mitteldruck 204. Puls 50. 
2 h 15 m 20 8 Mit Luft gemischt 50 G.-Ctm. Phosphorwasserstoff in die 

Lungen geleitet, sofort grosse Unruhe. 
2 h 22 m — 8 In 20 See. Mitteldruck 91. Puls 33. 
2 h 22 m 40 8 „ 91. „ 35. 

2 h 23 m 40—60 s „ 71. 72. „ 38. 35. Unruhe. 

2 h i4 m 20—40—60 s „ 78. 76. 68. , 45.42.43. 

2 h 25 m — 8 „ 65. „ 44. 

2h25ml0BEs werden noch 65 C.-Ctm. mit Luft gemischt inhalirt. 
2 h 25 m 20 8 In 20 See. Mitteldruck 70. Puls 60. Dyspnoe. 
2 h 25 m 40—60 s „ 73. 64. „ 38. 32. 

2 h 26 m 20 8 , 53 »30. 

2 h 26 m 40—60 s „ 40. 29. „ 30. 32. 

2 h 27 m 20—40—60 s „ 26. 23. 11. „ 30.30.30. Ath- 

mung sistirt. 
2 h 28 m — 8 Druck sinkt auf 0. Tod. 

Bei der sofort vorgenommenen Oeffnung des Thorax wird das Herz 
noeh sieh contrahirend angetroffen. 

6. Katze. Traoheotomie , Carotis prftparirt. Vor der Vergiftung 
in 20 See. Mitteldruck 131. Puls 81. 

120. . 76. 
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10 h 25 m — 8 5,0 C.-Ctm. Phosphorwasseratoff in die Lungen. 

10 h 25 m 20—40—60 8 Mitteldruck 136. 90. Puls 50. 50. 

10 h 26 m 20—40—60 8 „ 79. 75. „ 45. 50. Unruhe. 

10 h 29 m 20 8 „ 72. „ 50. 

Noch 15 C.-Ctm. PH3 in die Lungen. 

10 h 29 m 40 8 Mitteldrnck 88. Puls 47. Dyspnoe, Unruhe. 

]0 h 31 m 40—60 8 Mitteldruck 61. 61. Puls 44. 43. 

10 h 82 m 20 — 40—60 8 „ 58. 53. 49. „ 43. 40. 44. 

10 h 33 m 60 8 „ 50. „ 40. 

lO h 34 m 40—60 8 „ 48. 48. , 42. 44. 

10 h 34 m 60 8 Suspension der Athmung für einige Secunden ohne Effect. 

10 h 35 m 20 8 Mitteldruck 48. Puls 37. 

Die Bauchhöhle wird eröffnet, der SpUnchnicns aufgesucht und in 
der Continuität elektrisch gereizt. Keine Wirkung auf Blutdruck und 
Pulsfrequenz. Das Thier wird getödtet. 

7. Mittelgrosse Katze. Tracheatomie. Curare. Versuch den Nerv, 
splanchnicus zu präpariren und anzuschlingen. Es wird anstatt des ge- 
suchten Nerven zuerst ein Nervus interoostalis aufgefunden; dessen centrale 
Reizung jedesmal sehr starke Blutdrncksteigerung bewirkt; um das Thier 
nicht zu sehr zu schwächen^ wird von der weiteren Präparation des Splanch- 
nicus abgesehen und der Versuch mit dem Interoostalis begonnen. 12 h. 
35 m. Vor der Vergiftung Mitteldrnck 205. Puls 83. Bei Reizung des N. 
intercost. steigt der Druck auf 225 Mm. 
12 h 35 m 60 8 Mitteldruck 186. Puls 87. 
12 h 36 m 20—60 s „ 200. 175. „ 76. Reizung des Inter- 

cost. Der Druck steigt bis 218. 
12 h 37 m 40—60 s Mitteldruck 200. 177. Puls 83. 87. Es werden 

nun 45 C.-Ctm. PHs in die Lunge geleitet; während 
dieser Manipulation muss auf etwa 40 Secunden die 
kflnstliche Respiration unterbrochen werden, in Folge 
dessen steigt der Druck von 177 auf 212. 
12 h 38 m 20 8 Mitteldruck 206. Puls 65. 
12 h 38 m 40—60 s „ 151. 109. „ 42. 

12 h 39 m 20 — 40 8 „ 95. 89. , — Intercostalreizung 

hat keine Wirkung mehr auf den Blutdruck. 
12 h 40 m 20—40—60 s. Mitteldruck 90. 86. 76. Puls 55. Abermals 

erfolglose Reizung des Interoostalis. Es wird nun der 

N. splanchnicus in der Bauchhöhle aufgesucht und gereizt. 

12 h 41 m 20 8 Mitteldruck 75. Puls 47. Die Splanchnicusreizung ist 

ohne jede Wirkung. 
12 h 41 m 40—60 s Mitteldruck 78. 82. Puls 47. 47. 
12 h 42 m 20—40—60 s Mitteldrnck 79. 78. 77. Puls 47. 47. Es wird 

20 See. lang die kflnstliche Athmung sistirt; auch hier- 
bei erfolgt keine Steigerung des Blutdrucks. 
12 h 44 m 20 8 Mitteldruck 77. Puls 41. 
12 h 45 m 40 8 „ 62. „ 46. 

12 h 46 m 40 8 „ 40. „ 34. 

12 h 46 m 60 8 „ 35. „ — 

12 h 47 m 20 8 , 24, sinkt auf 0. Tod. 
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Resnm^. Dieser Versuch ergibt in üebereinstimmnng mit den Phos- 
phorversnchen : 1. Bedentende Abnahme von Blatdrnck und Pulsfrequens; 
2. Ausbleiben der Blntdrncksteigerung nach Reizung sensibler Nerven; 
ausserdem 3. Wegfall der Blutdmcksteigerung bei der Erstickung und 
4. bei der Splanehnicusreiznng. 

7. Grosser Kater. Tracheotomie ; Oesophagusfistel. Carotis prä- 
parirt. Vor der Vergiftung 

r 200. 
11 b 10 m 20—40—60 s Mitteldruck \ 191. Puls 59. 60. 60. 

Il89. 
1 h 31 m 20 s Mitteldruck 181. Puls 57. 
1 h 35 m 20 s „ 186. , 60. 30 C.-Ctm. PHs durch den 

Oesophagus in den Magen. 
1 h 35 m 40—60 s Mitteldruck 217. 191. Puls 65. 81. Grosse Unruhe. 
1 h 36 m 20 s „ 191. „ 59. 

1 h 39 m 20 s „ 180. „ 56. 

1 h 43 m 20 — 40 s „ 190. 202. „ 66. 80. Grosse Unruhe. 

1 h 49 m 20—40 s , r93. 197. „ 73.64. 

1 h 58 m 40 s Noch 35 C.-Ctm. PH3 in den Magen. 
1 h 58 m 60 s Mitteldruck 207. Puls 68. 

1 h 59 m 20 8 „ 198. , 76. Unruhe. Während einer 

halben Stunde keine weitere Veränderung. 

2 h 30 m 20 s Mitteldrnck 183. Puls 65. Es werden 13 C.-Ctm. PH3 

in die Lunge geleitet. 

2 h 31 m 40—60 s Mitteldruck 165. 133. Puls 71. 60. Unruhe. 

2 h 32 m 20 s „ 123. , 57. 

2 h 38 m 40—60 s „ 110. „ 45. Verschluss der 

Trachealcanflle auf 10 Secunden bewirkt Steigerung 

des Druckes von 110 — 136. 
2 h 39 m 40—60 s Mitteldruck 105. 142. Puls 42. 40. Trachealver- 

schluss steigert den Druck von 105 auf 142. 
2 h 44 m 20 s Mitteldruck 96. Suspension der Athmung steigert den 

Druck von 93 auf 131. 
2 h 52 m 40 8 Mitteldruck 85. Puls 36. Es werden noch 10 C.-Ctm. 

PH3 in die Lunge geleitet. 
2 h 52 m 60 8 Mitteldruck 135. Puls 27. Grosse Unruhe. 
2 h 58 m 20—40 s „ 61. 54. „ 34. 36. Dyspnoe. 
1 h 2 m 40 8 „ 58. „ 31. Leichte Zuckungen. 

Verschluss der Trachealcanüie hat nunmehr keinen Effect 

mehr auf den Blutdruck. 
1 h 5 m 60 s Mitteldruck 47. Puls 28. Wiederholte Suspension der 

Athmung durch Verschluss der Trachealcanflle ohne 

Einfluss auf den Blutdruck. 
l h 6 m 20 8 Mitteldruck 47. Puls 28. 
1 h 9 m 40 8 „ 45. „ 23. 

1 h 11 m 60 8 „ 47. „ 25. 

Der Versuch beendigt durch dauernden Verschluss der Luftröhre. 

Obduction. Das Herz contrahirt sich noch. Die Coronargeftsse 
sind erweitert. Magen durch Gas noch stark ausgedehnt. Die serösen 
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Hftute des Unterleibs sind hyperämisch. Mesenterialgeftsse strotzend mit 
Blnt geftlUt; Leber änsserst blatreicb. Schleimhaut des Magens und Darm- 
kanals völlig normal. 

Als übereinstimmendes Resultat s&mmtlicher Versuche Briliant's 
ergibt sich sonach eine bedeutende Verminderung der arteriellen Spannung 
mit gleichzeitiger Herabsetzung der Pulszalil. Der Tod erfolgt niemals 
durch Herzstillstand im strengeren Sinne ; denn bei den Sectionen Hessen 
sich immer noch, wenn auch schwache Contractionen des Herzens nach- 
weisen. Der Verlauf der Phosphorwasserstoffvergiftung gestattet eine 
genaue Beobachtung der Ereislaufsstörungen und es ergibt sich, dass die 
Druckherabsetzung nicht etwa erst in den letzten Momenten des Lebens, 
sondern stets unmittelbar nach der Zufuhr des giftigen Gases beginnt. 
War die Dose eine sehr geringe, so kann auch wieder Restitution ein- 
treten, in der Regel aber sinkt die Spannung continuirlich bis zum Tode. 
Die Blutdruckcurven haben eine unverkennbare Aehnlichkeit mit denen, 
welche bei Arsenikvergiftung erhalten werden. 

Es geht femer aus den Versuchen zur Evidenz hervor, dass auf der 
Höhe der Intoxication der vasomotorische Apparat seinen Dienst versagt: 
weder sensible Reize, noch auch der Erstickungsreiz bewirken mehr die 
sonst eintretenden Gefilsscontractionen. 

Die von Brillant angestellten Splanchnicusversuohe entsprechen 
nicht allen stellbaren Anforderangen. Es ist ihm nicht gelungen, den 
Splanohnicus so frei zu legen, dass er die Effecte der Reizung vor und 
nach der Vergiftung mit einander vergleichen konnte. Dass die Reizung 
des in der Bauchhöhle aufgesuchten Nerven auf der Höhe der Intoxica- 
tion nicht mehr auf den Blutdruck wirkte, wurde mit Sicherheit festge- 
stellt. Es wird leicht sein, die vorhandene Lflcke durch einige weitere 
Versuche an gut narkotisirten Thieren auszufüllen. 

Aus dem vorliegenden Material lassen sich folgende Schlüsse ziehen: 

1 . Irgend ein wesentlicher Unterschied in den Wirkungen des Phos- 
phors und Phosphorwasserstoffs ist nicht aufzufinden. 

2. Die Ereislaufsstörungen bei beiden Intoxicationsarten zeigen 
eine grosse Analogie zu den bei der Arsen-, Platin-, Antimonvergiftung 
constatirten Erscheinungen. 

3. Die Todesursache bei den fraglichen Intoxicationsformen ist noch 
nicht genügend sichergestellt. Die Respiration steht zwar in der Regel 
vor der Circulation still; da aber die Blutdruokverminderung schon früher 
eintritt und eine sehr hochgradige ist, so könnten die Störungen der Re- 
spiration auch durch Anämie der Centralorgane in Folge der Geftsslfthmnng 
ihre Erklärung finden. 

4. Charakteristisch ist das Stadium tiefster Narkose, welches dem 
Tode bei der Phosphor- und Phosphorwasserstoffvergiftung unmittelbar 
vorausgeht. 

^. Gastrointestinalerscheinungen treten bei der Phosphor- und Phos- 
phorwasserstoffvergiftung von Thieren gegen die nervösen Störungen sehr 
in den Hintergrund. Befunde wie beim Arsenicismus acutus wurden nie- 
mals constatirt. Die Darmschleimhaut zeigte in der Mehrzahl der Beob- 
achtungen eine auffallend anämische und trockne Beschaffenheit. 
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3. Koblehydratbestand nach acuten Intoxicationen. 

Rosettbanm, F., Unterauchungen Aber den Koblehydratbestand des thie- 
rischen Organismas nach Vergiftung mit Arsen, Phosphor, Strychnin, 
Morphin, Chloroform. Dissertation. Dorpat 1879. 

Ausser den Mittheilungen Saikowsky*s (Virchow*8 Arch. Bd. 34. 
1865), die sich auf den Glykogengehalt der Leber bei Arsen-, Antimon- 
und Phosphorvergiftung erstrecken, existiren bis dato wenig Beobachtun- 
gen Aber den Einfluss acuter Intoxicationen auf das Verhalten der Kohle- 
hydrate in den verschiedenen Organen des Körpers. 

Die im pharmakologischen Institut su Dorpat unter der Leitung des 
Ref. ausgeführte Arbeit Rosenbaum's beschäftigt sich mit dieser Frage. 
Der Autor bediente sich der von F. A. Hof mann und dem Ref. in die- 
sem Archiv Bd. IX. ausftlhrlich angegebenen Methoden des Nachweises 
und der Bestimmung der Kohlehydrate. Die Bestimmung des Muskel- 
glykogens wurde in den meisten Versuchen vom Ref. selbst ausgeführt. 
Die Versuchsthiere R's. befanden sich ohne Ausnahme in tadellosem E2r- 
nährungszustand und wurden alle längere Zeit vor den Versuchen täglich 
gewogen und sorgfältig von R. selbst gefüttert 

Die erste Reihe nmfasst 7 Versuche mit arseniger Säure; die Re- 
sultate stehen in beifolgender tabellarischer Zusammenstellung verzeichnet. 

Tabelle I. 



G«wioht 
der 
K&tM 
in Gnn. 

4330 
4050 
4000 
4180 
4400 
3310 
4150 



S 



0,11 
0,05 
0,10 
0,05 
0,05 
0,05 
0,05 



Tod Daeh 
Witt Tiel 
Stnadwi? 

14 h 20 m 
4 h 40 m 
4 h 45 m 

tlh40m 

llh^m 
9h50m 

tlh — m 



L«bM: 



Znokar. 



Spur. 



0,8 
Spur. 

0,4 
Spur. 

0,16 



oiy. 

kpfan. 













Moikel- 
glykogen. 



? 

? 
0,06 pCt. 
0,15 , 
0,08 , 

VorlMBdOB. 

Vorband«!!. 



Blnt- 
Zackor. 

pCt 



Spur. 


0,3 

Spur. 

0,28 

Spur. 

Spur. 



Bemerkungen. 



Muskeln nicht untersucht 
do. 

Blut u. Leberdecoct arsen- 
haltig. 
Das Thier wurde getOdtet. 
Laparotomie. 
Laparotomie. 



Die 7 Versuche zeigen zunächst übereinstimmend^ dass unter dem 
Einfluss der Arsenwirkung das Glykogen ans der Leber total verschwindet. 
Es genflgt hierzu die kurze Zeitdauer von 4^/4 Stunden. An diesem 
Befände änderte sich auch nichts , wenn die Thiere auf der Höhe der 
Vergiftung getOdtet wurden, ohne dass man den völligen Ablauf der Ver- 
giftung abwartete (Versuch V, VI, VII.) — Bei der genauen Feststellung 
des Zuckergehaltes der Organe war der Umstand hinderlich, dass die zu 
untersuchenden Flüssigkeiten häufig noch arsenige Säure enthielten, die 
bekanntlich ebenso wie Zucker beim Erwärmen eine Reduction der Feh- 
ling'schen LOsung bedingt. Die durch die Titrirnng gewonnenen Zucker- 
zahlen können daher nicht gut verwerthet werden. 

Auch die Leber wurde einmal (Versuch II) schon nach 4 h. 40 m. 
ganz suckerfrei befunden. Dreimal ergab sich eine minimale Reduction 
der Enpferlösung, von der es zweifelhaft war, ob sie durch Spuren von 
Zucker oder durch arsenige Säure veranlasst war. Scheinbar beträcht- 
liche Zuckermengen ergab die Leber in den Versuchen* III, V und VII. 
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Wenn anoh die Menge des yorhandenen Zuckers wegen gleichzeitiger 
Anwesenheit von arseniger Säure nicht genau angegeben werden kann, 
so war doch an der Existenz reichlicher Zuckermengen nicht zu zweifeln, 
da auch alle anderen Zuokerreactionen sichere positive Resultate gaben. 
Sehr auffallend ist die Anwesenheit von Zucker in den Versuchen V und 
VII, wo die Thiere rasch getOdtet und die Leber in der bekannten Weise 
sofort untersucht wurde, wegen des yölligen Mangels an Glykogen. Hier 
drängt sich nun die Annahme auf, dass schon während des Lebens der 
letzte Rest des Leberglykogens in Zucker übergegangen war. Jedenfalls 
erheischt dieser Befund noch weitere Untersuchungen. Die Blutdecocte 
gaben in der Regel nur minimale Zuckerreactionen (mit Ausnahme von 
III und V). Völliger Schwund des Muskelglykogens konnte in keinem 
Versuche constatirt werden. 

Im Ganzen bestätigen R's. Versuche, dass die Arsenvergiftnng auch 
in der acutesten Form einen erheblichen Schwund des Eohlehydratbestan- 
des des Körpers bedingt. Vor Allem wird das Leberglykogen betroffen, 
das ausnahmslos total verschwindet, während im Muskel Glykogen erhalten 
bleibt. Es liegt wohl sehr nahe, den raschen Verbrauch des Lebergly- 
kogens mit der hochgradigen Transsudation im Darmkanal, in Zusammen- 
hang zu bringen. Leider lassen sich aber vor der Hand Aber den näheren 
Hergang bei diesen Erscheinungen kaum Vermuthnngen aufstellen, da die 
Pathogenese der Darmerscheinnngen selbst noch eine räthselhafte ist und 
die bekannte Lähmung der Unterleibsgeftsse lange nicht ausreicht, die 
Transsudatbildung auf der Darmschleimhaut zu erklären. Der continuir- 
liehe Temperaturabfall bei der acuten Arsenvergiftung verbietet eine Iden- 
tificirung der gastrointestinalen Arsenwirkungen mit entzündlichen Vor- 
gängen. — 

Mit Phosphor hat Rosenbaum 6 Versuche angestellt, welche Ta- 
belle II übersichtlich zusammenstellt. 



Tabelle H. 



OewieM 

dftr 

Katze 

in Qua. 

4320 
3300 
3050 
4000 
4000 
3000 



0,06 
0,02 
0,04 
0,02 
0,01 
0,02 



Tod BMh 
wie riel 
Standen ? 

3 h 20 m 

5h — m 
15 h — m 

7h-.m 
2VsTage. 

4h — m 



Leber: 



Zncker. 



Reiehlieh 

Spuren 


2,6 

1,6 



Gly- 
kogen. 







1,87 





ICntkel- 
glykogen. 



Vorbanden. 
Vorbanden. 
Vorbanden. 
0,3 pGt. 
0,39 , 
0,31 n 



Blut- 
Zncker. 

pGt. 



0,4 

0,09 



0,06 



0,06 



Bemerkungen. 



Schon am vorhergehenden 
Tage eine kleine Phos- 
phordose. 



Glykogen in der Leber fand sich auch hier nur ein einziges Mal; 
der Leberzucker fehlte mit dem Blutzucker zweimal und zwar in den 
Fallen, wo der Verlauf ein protrahirter war. In 3 Fällen waren reich- 
liche Zuckermengen in der Leber nachzuweisen. Der Blutzuekergehalt 
war zweimal abnorm hoch (wahrscheinlich in Folge Uebertritts zucker- 
reichen Blutes aus der Leber ins rechte Herz nach dem Tode). Muskel- 
glykogen war ohne Ausnahme und zwar in reichlicher Menge vorhanden. 

Sowohl die Arsenik- als auch die Phosphorversuche zeigen, dass der 
Verbranch des Leber- und Muskelglykogens bei den genannten Intoxica- 
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tionen keineswegs gleichen Schritt hält, nnd es spricht dieses Verhalten 
daAlTy dsss der Verbranch in den beiden Organen nnter verschiedenen 
Bedingungen sich vollzieht 

Was die Stryehninvergiftnng betriflft, so fand ach in einem 
Versuche mit sehr rasch tOdtlichem Ausgang (nach 17 Minnteu) trotz der 
heftigen Krämpfe noch ein Glykogengehalt der Muskeln von 0,14 pCt. 
Der zweite Versuch, der nach 45 Minuten zum Tode fahrte (0,001 Grm. 
Strychnm), ergab reichliche Mengen Zucker in der Leber, Fehlen des 
Leberglykogens und nur geringe Spuren von Muskelglykogen. Ein dritter 
Versuch endlich, wo es gelang, die Vergiftungsdaner auf 3 h. 20 m. hin- 
auszuziehen, und wo sehr häufige und heftige Krämpfe bestanden, führte 
zu völligem Schwunde des Muskelglykogens. In der Leber 
fehlte gleichfalls Glykogen; Zucker wurde in der Leber und im BInte 
nachgewiesen. Es findet also auch bei der Stryehninvergiftnng in auf- 
fallend kurzer Zeit der völlige Verbranch des Leberglykogens statt; die 
Abnahme resp. das Verschwinden des Muskelglykogens bei dieser Ver- 
giftung ist leicht erklärlich. 

Die von Rosenbaum mit Morphin angestellten Versuche ergaben 
vor Allem eine unerwartet grosse Toleranz der Katze gegen dieses AI- 
kaloid; es waren 0,6 — 0,8 Grm. zur Tödtung eines Thieres erforderlich. 
Weder durch kleine noch durch grosse Gaben war eine ruhige Narkose 
zu erzielen; die Thiere verfielen vielmehr in einen Zustand hochgradig- 
ster Aufregung und Unruhe, der mit sehr bedeutender Temperatursteige- 
rung verbunden war; in einem Falle zeigte das Thermometer in ano kun 
vor dem Tode 42,3^ C. Der Tod erfolgte unter schwachen klonischen 
Krämpfen. ^ 

Trotz der grossen Muskelnnruhe während des Lebens und relativ 
langer Versuchsdauer (4, 12, 14 Stunden) fehlte Muskelglykogen niemals; 
es fanden sich 0,14, 0,12 pCt. Das Leberglykogen fehlte zweimal (Dauer 
der Vergiftung 12 und 14 Stunden), einmal nach 4sttlndiger Versachs- 
dauer war es reichlich noch vorhanden. 

Die Versuche mit Morphium waren in der Erwartung unternommen 
worden, dass es bei eiuer Vergiftung, welche eine tiefe Narkose bedingt 
und die Functionen des centralen Nervensystems auf ein Minimum herab- 
drückt, gelingen würde, grosse Mengen von Glykogen in den Organen 
nach dem Tode anzutreffen, wie ja bekanntlich auch nach Rückenmarks- 
durchschneiduDg sich wenigstens in den Muskeln grosse Glykogenmengen 
anhäufen. Diese Erwartung bestätigte sich nicht; auch bei der Morphin- 
vergiftung war es in zwei Fällen zu totalem Glykogensohwund gekommen. 
Nun konnte aber die unvorhergesehene Wirkungsweise des Morphins bei 
Katzen, die hochgradige Unruhe und Aufregung der Thiere, die Ursache 
davon sein, und es lag nahe, noch mit einem Anästheticum einige Beob- 
achtungen anzustellen in der Weise, dass die Narkose auf einen möglichst 
langen Zeitraum ausgedehnt und das Thier schliesslich durch das An- 
ästheticum getödtet wurde. Rosenbaum chloroformirte dementsprechend 
zwei Katzen, jedesmal 7 Stunden lang, so dass das Thier während der 
ganzen Dauer aus der Narkose nicht erwachte und schliesslich durch 
Zufuhr von Chloroform bis zum Respirationsstillstand getödtet wurde. Die 
Temperatur im Momente des Todes war in den beiden Versuchen 33,2 
resp. 33,30 c. 
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Die Untersuchung der Leber ergab aber auch in diesen Fällen den 
totalen Mangel des Glykogens nnd auch in den Muskeln wurden 
relativ geringe Glykogenmengen (0,1 pCt.) vorgefunden. 

Als Hauptergebniss geht aus sämmtlichen Beobachtungen Rosen- 
baum*s hervor: 

1. Das Leberglykogen verschwindet bei verschiedenen Vergiftungen, 
auch wenn sie nur wenige Stunden gedauert haben, leicht vollständig, 
was um so auffälliger ist, als bekanntlich durch Inanition derselbe Effect, 
nur sehr, langsam, erzielt wird. 

2. Das Muskelglykogen zeigt dagegen eine grosse Ausdauer; es 
wurde nur nach protrahirter Strychninvergiftung gänzlich vermisst. 

Es kann noch hlnzugefflgt werden, dass Rosenbaum's Thiere 
sorgfältig vor mechanischen Insulten bewahrt blieben, niemals aufgebun- 
den wurden und sich frei in geräumigen Käfigen bewegen konnten. 



4. Methylstrychnln. 

Faure, J., Pharmakologische Studien über schwefelsaures Methylstrychnln. 
Dissertation. Dorpat 1880. 75 S. mit 1 lith. Tafel. 

Verfasser hat auf Anregung und unter der Leitung des Ref. die 
Wirkungen des Methylstrychnins genauer untersucht, von denen bekannt- 
lich Crum Brown und Fräser zuerst gezeigt haben, dass sie der Cn- 
rarewirkung sehr nahe stehen. Neuerdings ist von A. G übler (Joum. 
de Th^r. 1879. No. 8 u. 9) sogar die Vermuthung ausgesprochen worden, 
dass der wirksame Bestandtheil des Pfeilgiftes Methyl- oder Aethylstrych- 
nin sein könnte. 

Das Methylstrychnln wurde im Dorpater pharmakologischen Institut 
aus reinem Strychnin durch Einwirkung von Jodmethyl gewonnen und 
als schwefelsaures Salz in wässriger Lösung zu Versuchen an Kalt- und 
Warmblütern verwendet. 

Bei Fröschen ^wirkte das Präparat in subcutan applicirten Dosen von 
0,25 — 2,0 Mgrm. lähmend nach Art des Curare; nach Dosen unter 
1,0 Mgrm. erfolgte in IV2 — 20 Stunden vollständige Erholung. Die Nn. 
isohiadici waren vom Momente der eingetretenen Lähmung an für elek- 
trische Ströme unerregbar. Eine Erweiterung unserer bisherigen Kennt- 
nisse über die Wirkung des Methylstrychnins bringen die Versuche Faure's 
über das Verhalten des Nervus vagus während der Methylstrychninver- 
giftung. Er weist nach, dass auch diese Base bei Fröschen in Dosen von 
2 Mgrm. die hemmenden Fasern des Herzvagus lähmt, so dass elektrische 
Reizung des peripheren Stumpfes keinen Herzstillstand mehr erzeugt. Der 
Muscarinstillstand wird durch Methylstrychnln nicht aufgehoben und kommt 
an einem vorher mit Methylstrychnln vergifteten Frosche leicht zu Stande. 
In allen diesen Punkten herrscht demnach volle Uebereinstimmung mit 
der Curarewirkung. Es gelang femer, auch die beschleunigende Wirkung 
des gereizten Vagus auf die Herzthätigkeit schlagend in der Methylstrych- 
ninwirkung darzuthun. Besonders auffallend trat diese paradoxe Vagus- 
wirknng zu Tage, wenn vor oder nach dem Methylstrychnln minimale 
Muscarindosen zur Anwendung kamen, die keinen diastolischen Herzstill- 
stand, wohl aber Verlangsamung der Schlagzahl des Herzens bewirkten, 
insofern, als dann der durch Vagusreizung erzielte beschleunigende Effect 
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ein grösserer wurde. Die bescUennigenden Effecte waren sehr beträcht- 
liche, z. B. Zunahme von 34 auf 52, 24 auf 43 pro Minute. Es seigte 
sich auch hier wie bei früheren analogen Untersuchungen, 1. dass der 
Effect um so grösser wird, je geringer die Pulszahl vor der Beizung ist; 
2. dass der beschleunigende Effect nicht weit aber das Maximum der 
normalen Schlagzahl des unvergifteten Herzens hinausgeht. Die Wirkung 
wird deshalb um so deutlicher, je mehr die Pulsfrequenz durch die Wir- 
kung des Giftes und einer längeren Versuchsdauer herabgesetzt wird. 
Auch die sonstigen Eigenthflmlic^keiten, welche die Reizung der accele- 
rirenden Vagnsfasem darbietet, langsames Abklingen der Wirkung, grosse 
Toleranz des Accelerans bei häufig wiederkehrender Reizung, fanden sich 
beim Methylstrychnin wieder. Die Zahl der erfolgreichen Reizungen 
während eines und desselben Versuches betrug in einzelnen Fällen 22. 

Interessant und zu weiteren Untersuchungen anregend ist die Beob- 
achtung, dass bei simultaner Methylstrychnin- und Muscarinwirkung die 
Vagnsreizung nicht nur eine Beschleunigung, sondern auch einp mäch- 
tige Zunahme der Energie der Herzsystolen zur Folge hat. 
Den completen Muscarinstillstimd gelang es niemals durch Vagnsreizung 
zu beseitigen. Wie ein zu diesem Behufs angestellter Parallelversnch 
zeigte, stimmen auch in allen diesen Einzelnheiten Curare- und Methyl- 
strychninwirkung vollständig flberein. 

Dass eine vollkommene Identität des wirksamen Bestandtheiis des 
Curare mit Methylstrychnin indessen keineswegs angenommen werden darf, 
geht zur Evidenz aus den an Säugethieren mit dem methylirten Strjchnin 
angestellten Versuchen hervor. Zwar lässt sich auch hier eine qualitative 
wesentliche Abweichung der Wirkungen beider Agentien von einander 
nicht auffinden; es zeigt sich aber, dass das Methylstrychnin ungleich 
schwächer und vorübergehender wirkt als das Curare. Während bekannt- 
lich 0,0 t — 0,02 Grm. einer guten Curaresorte ausreichen, auch grössere 
Thiere dauernd zu lähmen, trat nach subcutaner Injection von 0,04 bis 
0,08 Grm. Methylstrychnin bei Hunden keinerlei Wirkung ein. Die in- 
travenöse Injection von 0,05 Grm. Methylstrychninsulfat lähmte einen 
kleinen Hund beinahe momentan , indessen trat schon nach Verlauf we- 
niger Minuten wieder vollständige Erholung ein. 0,08 Grm. intravenös 
injicirt tödteten einen Hund in einigen Minuten. Eine wie grosse Rolle 
bei der auffallenden Flüchtigkeit der Wirkung des Methylstrychnins bei 
Säugethieren die rasche Elimination des sehr leicht in Wasser löslichen 
Sulfates spielt, könnte vielleicht durch weitere Versuche mit dem schwer- 
löslichen jodwasserstoffiEUiuren Methylstrychnin entschieden werden. 

Versuche, welche Faure mit Hinblick auf die neuerdings wiederholt 
laut gewordenen Empfehlungen der Behandlung von Tetanus, Hydrophobie 
u. dgl. mit Curare anstellte, um zu entscheiden, ob Methylstrychnin etwa im 
Stande sei, Strychninkrämpfe zu beseitigen oder ihr Zustandekommen zu 
vereiteln, hatten, wie zu erwarten war, ein negatives Ergebniss. Die Strych- 
ninkrämpfe können durch die lähmende Methylstrychninwirkung vorüber- 
gehend unterdrückt werden, kehren aber in Folge des raschen Schwindens 
der letzteren Wirkung alsbald wieder. 



Draek tod J. B. Hirsehfeld in Leipxif. 
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